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Vorwort. 



Indem wir die sweite Hälflo gemeinsaimr Arbeit fainanigelMii lassen, 
gedenken wir mit Wetimnt und Tnuer unseres gemeinsamen BVeundee und 
Mitarbeiten, 

Dr. Fritz Falk. 

Was die Wissenschaft an ihn» verloren hat, wird auch sein folgender 
Beitrag leigen : Vielseitiges Wissen und umfassende Belesenheit, gediej^enes 
Können und kritisches Urteil. Es ist doppelt tragisch, dass gerade der 
jüngste von uns die Vollendung des gemeinsamen Werkes nicht erleiden 
durfte, dessen Anfänge er mit freudigem Enthusiasmus zu fördern suchte. 
Treue Freundeshand hat im Sinne des Verstorbenen diese seine letzte 
Arbeit zu Ende geführt 

Wenn aus diesen und anderen Gründen die zweite; Hälfte so sj)Ht 
nach der ersten erscheinen musste, so hat sich dies jeder von uns zunutze 
gemacht, und man wird finden, dass wir nicht nur Literatur zusammen- 
getrntron haben, sondern aus eigenem zu geben suchten und dass auch <ler 
vurliegt iide Teil neben der abwägenden und auswählenden Kritik eine 
Fülle neuer unveröffentlichter Beobachtungen enthalt, wie es der Tradition 
dieses Buches entspricht. 

So hoffen wir, dass auch der Schluss des Werkes des einmütigen 
und anspornenden Ijobes nicht unwürdip; sein möge, den der erste Teil 
geemtet hat und für den auch an dieser Stelle zu danken uns Bedürfnis ist. 

Januar 1913. 

Ellinger, Eppiii^er, Henderson, Scholz, 
Spiro, Wiechowski. 
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Diaiiiiiie. 

Voa A. EUioger, Konigabeig L Pr. 



A. Vorkommen. Das Tetramcthylendiamin (Putrescin) und 
das Pentametbylendiamin (Cadaverin) sind von v. Udr&nszky und 
E. Baum an n im Harn eines an ('ystinuric T^cidenden aufgefunden 
worden, das Cadaverin allein in zwei anderen Fällen von Cystinurie 

von S t a d t h a g e n u. 0 r i e q e r : in dein Fall von v. U d r li n s k y ti. 

Baumann enthielt der Harn nach (larcia^^ sfiätcr nur Putrescin. 

In dem Fall von v. Udrinszky und Bau mann wurden aus dem Harn 
tätlich meist 0,2 — 0.4 n BeiUEovldlamine gewonnen, Ton denen nur '4— 'rt ^trf daa 
Pulri -cin küin: an andi rfii 'I";ii;cn ühi-rwo^ wietler dius l^iitroscin. Die Untrrsurluing 
wurde im Laufe von mehr ab einem Jahr an 50 Tagen voi^enommen und einmal 
8 Taf^ hinterrinender so gnt wie kein Diamin anfgeranden, wahrend die Cj^innrie 
anliirlt. Bei an Kohlennydraten roiclicr Kost sank njwh (Jarcia das Dianiin 
auf '3— ^4* nahm aber bei Zulage von Haue zur Kost zu. In diesem Fall sowie 
in emem von Stadthagen und Briegor bestand zugleich Blaaenkatarrh. In 
den Exkrementen des Krankon von v. rdrans/ ky und Banmann waren die 
Baaen gleichfalls enthalten (bis 0,5 g im Tag), mit nur 10—15% Fbntamethylen- 
diamin; in dem einen FaU von Stadthagen und Brieger, in welchem der Kot 
mai die Diamine nntersnoht wurde, fehlten aie. 

Die Diamine sind keine swegs regelmässige Begleiter des Cystins 

im Harn, in vielen Fällen fehlen sie ganz, zuweilen wurde nur eines 

von beiden gefunden. Nach einer Zusammenstellung von (iarrod-) 

wurden weiterhin Diamine i^efnnden in Fällen von Oüdtker, ('. K. 

S i Hl o n , 11 i <• u I e r , .M a r r i o 1 1 u. \V o 1 f , Thiele, (' a m rn i d lu; e , 

i> c Ii ö 1 h e r g und in vier Fällen von ti a r r o d ; sie wurden vermisst 



') L. V. Udr anszky und E. Bau mann, Berichte d. cliom. rieseilbeh» 21* 
2744. u. 2938. 1888; Zeitsöhr. f. physiol. Chem. iSi. 562. 1889. — titadtiiagen und 
Brieger, Virohows Archiv 116. 406. 1889; Berliner kBn. Woohenschr. 1889. 345. — « 
ö. A. Cfurciix, Zritsclir. f. physiol. riu-m. 17. .'CS. 1X02. 

') A. K. (Jarrod. Inbom errors of mctaboliHni. Croonian liecturea 1908. 
London 1909. S. ISl, dort Literatur und A. E. Garrod and W. U. Unrtley, 
Jonni. of PhysioL M. 216. 1906. (Ut.) 

H«abaver-Bap|>«rt, AaatyM im Hmh«. 11. Aufl. 44 
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in fünf Fällen von Garrod, einem Fall von Bau mann und bei 

den von Cohn, Alsberg u. Polin, Loewyu. Neuberg, Hurt- 

ley und Hele beobachteten Cystinurikern. 

Nach dem Urteil von G a r r o d , dem die grössten eigenen Er- 
fahrungen übor Cystiniirio Harno zu (;eh(»to stoht'n, muss man an violon 
Tauen auf Diamiue unteräuchen, um eimnal nachweisbare Mengen zu 
linden. 

Von den beiden Diainim n ist Cadaverin öfter im Harn, Putrescin 
häufiger in den i'äces gefunden worden. 

Bei der Verarbeitung von 100 Liter normalen Harns fand Dom- 
browski nachweisbare Mengen von Cadaverin (Isolierung s. S. 710), 
Hunter will Spuren von Benzoyl-Diaminen aus grossen Hammengen 
von Patienten mit pemiciöser Anämie, Gardeur Cadaverin aus dem 
Harn von Melancholikern erhalten haben. In den Fäces fand R o o s ^) 
Cadaverin bei einem Pysonterio Kranken und Putrescin in einem Fall 
von Cholera nostras; der Harn dieser Patienten wurde nicht geprüft, 
f^ei mehreren Fällen von Cholera asiatica stellte Roos aus dem Stuhl 
benzoyldiamiiie dar, f;ind aber hniw Diaiuine im Harn. 

lix'r di<' Herkunft der Dianiiiie, die /iurst von Hrie^er als 
Füuiaisprodukte von Leichenteilen isoliert wurden, liefen folgende Kr- 
fahrungen vor : Sie entstehen in reichlicher Menge durch bakterielle Zer- 
setzung der entsprechenden Diaininocarbon säuren Ornithin und Lysin 
(Ellinger, Äckermann) und sind angefunden bei autolytischer 
Magen- und Pankreasverdauung (Lawrow, Werigo, Steyrer), bei 
Digestion von Lebergewebe und Ornithin (Dakin) und bei sehr langer 
Einwirkung von Pepsin-Schwefelsäure auf krystallisiertes Ovalbumin 
(Lang stein). Inwieweit die Mitwirkung von Bakterien in diesen 
Versuchen ausgeschlossen war, iässt sich aus den Anqalien nicht mit 
voller Sicherheit feststellen. Von grösster Wichtigkeit ist die Heobach- 
lunir von L(»e\vy und \ euberg-), dass im Harn eines Cyslinurikcrs. 
der sonst keine Diamine im Harn ausschied, nach Verzehren von Arginin 
Putrescin, von Lysin Cadaverin in beträchtliehm Mengen erschien. 

') St. Dombrowski, .\rfli. I'olon. des scienccs biolog. et m^dicales. 2. 
Scp.-Abdr. 11 iS. — W. Hunter, Tronsact. of the Med. Soo. of Londons 
18. 3S(k 1890, zit. nach Garrod. — A. Gardeur, Methode de recherche des poiaons 
phvsiülogiques dans les urinc<. Bnixelios 1S!>*<. IVavaux de labor. do I'Inst. 
Soivav II. H. 1. — E. Roch, Zeilwhr. f. phvsiol. C;iiem. 16. 192. 1892. — E. Roos, 
Berl. klin. Woclxenschr. 1893. Nr. 15. 

^) L. Bricficr, Untersucliimcen über Ptomainc. T III. Berlin ISS.l'Sß. — 
A. Ellinger, Zeitischr. f. phvsioi. Chem. i9. 334. 190Ü. — D. Ackermann, Zeitschr. 
f. phvsiol. Chem. 60. 482. V.m und 64. 91. 1910. — D. Lawrow, Zeitsohr. f. physIoL 
tii. m. 312. V.m. — B. Werlco. Pflüeers Areh. 51. 302. 1H91. — A. Stovrer, 
Hülm. Beitr. 1. AUG. 1902 — H. D. Dakin, Joum. of biol. chem. 1. 171. 1905^00. 
— L. Langstein, Hofm. Beitr. 2. 229. 1902. — A. Loewy und C. Nouberg, 
Zeitschr. f. physioL Chem. 4S. 338. 1904. 
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B a u m a n n und v. Udränszky nahmcu — eulsprccheud dem 
damaligen Stand der Kenntnisse Ober die Entstehung der Dianiine — 
an, dass die Basen infolge eines anormalen Vorganges im Darm in 
grosser Menge entstunden, zumal sie auch in den Exkrementen regel- 
mässig ausgeschieden wurden. Aber alle Versuche, charakteristische 
D.ikterioti ans dem Darminbalt zu züchten oder durch Darmdo$infekti<m 
die Diaminuric zu unterdrücken, waren rei^eblich. Moreigne und 
Simon!) dagegen l>etrachtt'ten die Diaminuric als eine Störung des 
intermediären I-!i\v<'i.s.sal)l)aiies. Wiewohl diese Anschauung durch den 
Btfund von Loew y urnl .\ e u h e r u eine starke Stütze erhalten liat, 
sn ist sie Iiisher ehensoweiiiy (.'rwieseu wie die? ältere, weil bisher 
keine Li faiirungeu über das Verhalten von Argmin und iiysin bei sub- 
kutaner Darreichung an Cystinuriker vorliegen. 

Auch bliebe bei der Annahme, dass die Dianiine ausserhalb 
des Darriikanals entstcdien, ihre Ausscheidung in den Fäc(.'S zu erklären. 
Venn nach einer Angabe von Neuberg 2) waren bei den genannten 
Versuchen am Cystinuriker in den Fäces keine Diaminc nachweisbar. 

Die Meiit;«' der auslest hiedenen Diainine scheint nach Uarcia 
und Thiele^; von der Livvcisszufuhr abhängig zu sein. 

1. Putresciii. 

H,N . CH, . CHa . Cllg • CH^ • NH, 
Syn. Tetramethylendiainin, l,4-T)iaininobutan. 

Di»' Idi-ntitiit des Putmscins und Tt t nimothylendiumins von v. Udränszky 
und iSikuiuaun nachgewic^n, die Kon-stitution vun Ladeuburg*) festttestellt, 
der en dmtAi Reduktion von Äthyleneyanid mit Natrium in alkoholiMher Lfisnng 
eihielt. 

N C.CHj.CHj.C - X + 8 H = HjN.CHj.CHi.CHj .CH^.NH,. 

Eigenschaften'''. 1 . Das Ti'traniothylendianün bildet eine farb- 
lose, ziemlich dünne Flüssigkeit von Spermageruch, welcher von dem 

*) H. Morcipne, Arch. de med. o\\yor. 1 1. 2.54. 1899. — C. E. Simon, Amer. 

Jonm. of med. scienc«'««. 119. 39. UWM). /.it. nach Oarrod. 

') C. Neuberg, Jlandbuch <1. iiiechomie von C. Oppen Ii ei nur, IV. 2. 
S;. 352. Jena 1910. 

(;ttrci;i a.a.O. F. H. Thiele. Joum. of Phvsiol. 36. (W. 1<K)7. 

*) L. V. Udran.-i/.kv und E. Bau mann, lU-r. d. cliem. (Je.n. äl. 21)38. 1888. — 
A. Laden bürg, Ber. d* ehem. Ges. 19. 780. 1886. 

*) Brieger, Untersurhungen iilx t l'totnaine 2. 42. .">4. 57. 03; 3. 24. KlO. — 
BockÜHch, Berichte d. cliem. (ici»eil»;ch. 18. 1925. 1885. — Ladenburg, Bo- 
richto d. ehem. Geeelboh. 19. 780. 1886. — T. UdrAnssky und Bau mann, 
Ber. SL 2744. 188S u. a. a. O. 

44» 
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des Cadaverins kaum verschieden ist, raucht etwas an der Luft, zieht 

leicht Kohlensäure an, erstarrt in niederer Temperatur und schmilzt bei 
23—24", iiarh Kaufleri) Iwi 27» wirdor, siedet Lei 158—1600, ist 
mit Wasserdämpfen schwer flüchtip und wird durch Destillieren mit 
Kalilaup*^ nicht zerst'ut. Löst sich leiclit in Wasser, schwer in Äther. 
Ist optisch inaktiv und wie das ( adaverin wenig giftig. 

2. Das C h 1 o r h y d r a t , (' , 1 1 jgNj, 2 H Cl, lange, farblose, trans- 
parente Nadeln oder weiche tif<'lförmige Krystalle. ist nicht hygro- 
skopisch, l(ist sich sehr leicht in Wasser, schwer in verdünntem Alkohol, 
nicht in al)S(»liiteiii Alkoliol und in Äther. ■ Das Sulfat bildel gut aus- 
gebildete, ni( ht /erfliessliche Krystalle. Das Tlatinsal / ("jHj-.N^, 
HoPtClß krystailisiert in meist zu Drusen verwachsenen Nadeln oder 
in sechsseitigen, häufig übereinander geschichteten Flättchen und löst 
sich schwer in Wasser. — Das Goldsalz C^IIioN^' 2HAuCl^, 2H3O 
krystailisiert in Plättchen und ist schwer löslich. — Die Quecksilber- 
chlorid Verbindung ist leicht löslich; aus alkoholischer Lösung kann 
aber die Base durch alkoholische Sublimatlösimg gefällt werden. — 
Das Pikrat scheidet sich auf Zusatz von Pikrinsäure zur Lösung 
des Chlorids in seidenglänzenden, verfilzten, dünnen, gellten Nadeln ab, 
ist in kaltem Wasser fast unlöslich. — Da-s l'ikrolonal (\,ll,^,N.i. 
2 Cj,|ll^N|()ri, aus dem Carbonat und wässeriger Pikrolonsäure oder 
aus der Ltisung des ("hlorhydrats und der Pikro!t)nsäure in Alkohol er 
halten, bildet gelbe Nadeln vom Zerselzungspunkt 203 '\ die in Wasser 
und Alkohol in der Kälte sehr schwer, iu der Wärme etwas mehr 
löslich sind (U to r i) 2). 

3. Alkaloidreaktionen. Die freie Base gibt mit Fhosphorwotfranniine 
einen weissen, im rhersclmss ](5*«Iiclien Niederschlag, mit Pho.spliorinol> Ifdiinsüure 
einen gelben, mit Kaliumqueokailberohlorid, Kaliumwismuthjodid und Kalium- 
oadtaiiumjodid ölige, bald KrystallimBoh werdende Niederschlage, mit Gerbeftura 
einen Bchniut/ig weissen. 

Die NitHierschlägc des Cldorids sind mit Phosplionvelfrnnisjiure weias, mit 
Püosphormolybdänsüure gelb, mit Kalium»iuccLsilberchl()rid und Kaliumwismuth- 
jodid amorph, bald zu Nadeln erstarrend, mit Jodjodkalium und Jodjodwaaaer- 
Stoff braun, krystallinisch. Kaliumoadmiumchlorid gibt keinen Niederschlag. 

4. D i b e n z (1 V 1 - Tetrarae thy lend i a ni i n , C^HgiNH-CO. 
CjjHf,)^, krystailisiert in seidenglänzenden l'l;ltl(hen od(»r farblosen 
Nadeln, schniilzt hei 17,3-176'*. ist in Wasser uiiirislirh, fast unlös- 
lich in Alher. schwer löslich in kaltem Weingeist, leicht h< iiii l'awärmen; 
(iegenwart fremder Suhstanzeti in den l,üsungsmitt<'hi erhöht die Lcis- 
lichkeit wie beim Denzoyl-Cadaverin. Die Verbindung suhlimiert beim 
Erhitzen unzcrsetzt. iicim Erhitzen in alkoholischer Lösung mit Salz> 

') F. Kauf 1er, Chemiker-Zeit l'. 25. 133. 1901. 

') J. Otori, ZeitBchr. i. pii^äiul. Chem. 43. 305. 1904. 



Digiiized by Google 



Putreacin. 



697 



sSore zersetzt sie sich leichter als die des Cadaverins. Sie wird ge- 
wonnen wie die des Cadaverins (v. Udränszky und Hau mann). 

5. Die Vorbinduiig mit Phen y 1 c y anat CgH- . HN . CO . NH.(CH2)4- 
NH . CO . NH . Cj;H- eriiält man nach L o e w y n. ^ <> u b c r y ' ) f »lyonder. 
massoTi : O.SS ^ I'iilif'scin werdon in öO ccm absolut trockncm Athor qc- 
bist, rosj.. susjicMidicrt. und untiT Kühlung durch Kis mit 2,.") Plicuyl- 
cyariat. t;oir>st in HO ccin Athor. vcrsct/.t. Abxncntan scheidet sich der 
IIarnsli>ff unt«'r leldiafter Reaktion in quantitativer Ausbeute ab. Nach 
dem Waschen mit Äther ist die Verbindung rein. Der Schmelzpunkt 
liegt bei 240 ^ (korr.). Sie ist unlöslich in Wasser, Aceton, Benzol, 
Ligroin, Essigäther, Schwefelkohlenstoff und kaltem Alkohol. Von letz- 
terem wird sie in der Siedehitze spurenweise aufgenommen. Sie ist 
lOslich in heissem Nitrobenzol, Anilin und Namentlich in warmem Pyridin. 
Aus diesem oder einem Gemisch von Pyridin mit Aceton krystallisiert 
sie in Nadeln, Garben oder Büscheln. 

fi. T)urch alternierende Behandluns mit mothylalkolmlisolior Kalilatiße und 
Judmethyl läast sich das Chlorhydrat des Tetraiuetiiyiendiamius (quantitativ zum 
diqnataneulreii Ammcmiuinmk methylierai (Willst&tter nndHenbner)*). Nach 
Al*l)lasen flr^ ülTerschüssigrn Holzgeists und JodmetliyN mit Wasserdampf wird 
die neutrale wässerige Lösimg eiogoengt, die Uauptmenge des JodkaUums durch 
fraktionierte Krysti^isation abgetrennt und das Testierende Gemimh ran Jod- 
kalium imd Jodmethylat durch Schütteln mit gefälltem Chlorsilber in die Ddoride 
verwandelt, deren LösUchkeitsverhältnisse mehr differieren. Durch Kun/eatrieren 
der wamerigen Lfirang wird Chlorkaliam abgeschieden, der Trodmirfickstand des 
Filtrat-^ mit wonic siedendem absolutem Alkoliel aufgenommen und aus der alko- 
holischen Lösung das Hexamethyi-Tetramethyleudiammoniunichlorid absesclüeden. 
tk krystaDfaieit ans Alkohol in tafelförmigen Prismen mit annähernd 2 MoL KrvstalN 
waner (exsicratortrocken), die bei 12.^" uhgogehen worden. Wasserhaltig schmilzt 
daa Salz bei 110 — 117 Es ist in gleiciien Feilen siedenden Alkohols löshoh, auch 
leMit in kaltem Alkohol — Das in orangegelben, vierseitigen Sftnloheii krjpstalU* 
rferende Cliloro)>lat inat schmilzt bei 275*''', das in goll)en Prismen aus s'ilzsiiure- 
halti^m Wasser krystallisierbare Chloraurat zersetzt sich zwischen 304 — 3U9 ®. 
Das Pik rat ist mit 'Pikrinsäure ans der Losung des Oblorids in goldgelben Prismen 
vom Zersetzimgspunkt 285 " fällbar. — Das Chlorid zeigt typische Curarinwirkung. 

7. J^iin Zusammenbringen von Putroscin und Formaldohydlösung tritt keine 
Abschciduug eines Polymerisationsprodukt«s ein im Gegensatz zum Cadaverin 
(Biaohoff imd Reinfeld)*). 

8. Dnrcli Einwirkimg von salpetriger Säure entstehen 1.3-Butadien C^Hg, 
Tetjramethylenoxyd C4H.O, der Alkohol CH.: CH.CU..CU,.OU und die beiden 
Glykole €ll^.CH.(0H).GH4.CH«.0H mid CH,(OU)^H..CH,.CH,.OH (Dem- 
janow) *). 

9. Durch trockene Destillation des Chlorhydrate erhalt man Pyiiolidinohlor- 

hydrat (Ackermann)^). 



') A. Loewy und C. Neuberg, Zeitschr. f. physiol. Chem. 4.'5. :{.')'.. 1004. 
«) R. Willstätter und W. Heubner, Ber. d. ehem. < Je.solIseli. 40. :iH72. 1907. 
') C. A. Bischoff und F. Reinfeld, Ber. d. chem. Geselbch. 36. 35. 1903. 
*) N. Dem janow, Ber. d. niss. phys.-ehem. GeseUsoh. 1892. (1.) 340» xit. 
naofa Ber. d. chem. Gesellsch. 25. Ref. 912. 

*) D. Ackermann, Zeitschr. f. physioL Chem. 53. 545. 1907;08. 
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10. Phvsioloyischos Vcrhalli-n : Nach Füttcruiii; von 3 n des Clilor- 
hydnit!* fjui itii V. rilrans/ky un<l liauriiaiin*) 0,056 g der Benzo)'!- 
verbiiiduiig iui llarn. Die Dosis war uiigiftig. 

II. Cadaverüi. 

H,N . CH, . CFTj . CIIo . ( Hg . CFT, . NH,. 

Syn. l'eiitanietliylendianüli. I ,r)-l)iaiiiin(>|M'ntan. 

])ic Konatitution ist durch den Nachweis der Ideutital mit dem von Laden- 
burg ^) erhaltenen Produkt gemeiert, du bei der Reduktion von Tiimethylen« 
Cyanid entst^^Itt. 

N' -C.CH^.CH.,.CH..C N + 8H - H2X.CH,.rH2.('H2.( H^-rHs-NHa. 

E i g e n s (• Ii a f I <• n ■'>). l. Das lV'iilaiin'lh\ Iciuliainiii bihlct ciuc farb- 
lose, syrupüse Flüssigkeit von eigeutümlicheiu :Speriiiageruch, raucht an 
der Luft, erstarrt in einer Kältemischung krystallinisch und schmilzt bei 
gewöhnlicher Temperatur wieder« siedet bei 178— 179 destilliert mit 
Kalilauge sowie mit Natronkalk unzersetzt, ist optisch inaktir, wenig 
giftig (entzOndungserregend). Löst sich leicht in Wasser, schwer in 
Alkohol, sehr schwer in Äther. 

2. Es ist eine zweLsäurif^c Base. Es zieht begierig Kohlen- 
säure an und erstarrt daboi krystallinisch. — iMit Salzsäure und 
mit Schwefelsäure l)il<b t es krystallisiereride Sal/.o, welche in Wasser, 
Weingeist und Ätbcralkuhol löslich, in absolutein Alkohol und in reinem 
Äther unlöslich sind. Das Chlorhydrat rjI,,N,, .2HC1 besteht 
aus Nadeln, welche an der Luft zerfiiessen und bei 255 ^ schmelzen 
(v. Draun); nach Gulcwitsch krystallisiert das Salz aus 
Alkohol in sternförmig gruppierten Prismen, die an der Luft nicht 
zerfiiessen. — Das Chloroplatinat Cr,Hi^N^„ HgPtClg, rot-gelbe, 
vierseitige, an einem Ende zugespitzte Prismen, oder dem Platinsalmiak 
ähnliche Oktaeder, oder auch Nadelbüschel, nach Werigo glänzende 
braunrote Plättchen, ist schwer löslich (in 113 Teilen Wasser von 12 0). 
Es schwärzt sich bei 21öO und schmilzt einige Grade höher unter Zer 
Setzung (v. Drau n ). — Das Chloraurat (trocken) C5UJ4N2, 
•ill AuClj bildet lanize, stark clin;'OTiil<'. t;ell>e, im Exsiccator verwitp 
terndc Nadeln oder Wiirfcl vom Scbnu-lzpunkt 18(»— -188" und ist leicht 
löslich. — Von Verbindungen mit Quecksilberchlorid sind drei 

*) L V. Udränszky urifl K. B.ni mann. Zeitschr. f. physiol.Chem.16.80.1890. 

') A. Laden bürg," Ber. d. ehem. ( ;e8ell.'*eh. 18. 2957. 188ä. 

') A. Ladenburg, Ber. d. ehem. C^esellsch. 16. 1149. 18. 2967 und 3100, 
19. 780 und 2.^86. 20. 2217. — L. Briefrer, Untersuolumm'n iil.cr Ptomaine 2. 
36. 1885. 3. 24. 50. 54. 98. 188»?. — Bocklisch, Ber. d. ehem. üesellsoh. 
18. 1925. 20. 1442 und 1445. — v. Udränszky und Baumann a. a. O. — J. 
V. Braun, Bor. d. ehem. Gesellsch. 37. 3687. 1904. — Wl. Gulawitsch, 
Zeitschr. f. ph^sjol. Chemie. 20. ::87. 18Ü4. 
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bekannt: CsHj^Ng, 2 HCl, 2HgCl2; C^Hi^Xo, 2 HCl, SHgClg und 
C^Hj^Ny, 2 HCl, 4UgCl2- Die erste entsteht nach Werigo ans dem 
Chlorid beim Behandeln desselben mit Quecksüberoxyd und einem Ober- 
schuss Ton Qoecksilberchlorid, die zweite beim Vermischen einer 
wässerigen Lösung des Chlorids mit 4 Mol. Sublimat» die dritte bei Zu- 
satz eines grösseren Cberschusses von Quecksilberchlorid. Sic sind 
krystailinisch ; die mit 411g CI2 bildet farblose, lange Nadeln oder Piäii> 
eben, ist, wie die beiden anderen, in kaltem Wasser schwer, in hcissem 
leicht löslich und .-climil/t bei 214 — 216" ; das Sa!/, von W e r i y o bildet 
mikroskopiscbe, weisse, glän/.eiide PI;itt(li<Mi. Auch aus alkuholisrluT 
Lösung wird das salzsaure C'adaverin durch alkidiolischc Suldiinat- 
lösuDg gefällt. — Das Pik rat t jllj^.Nv,, 2 CgHo(X0^;3 011, dünne, gelbe 
Nadeln oder langgestreckte Tafeln, schmilzt bei 221^ unter Gasent- 
Wickelung und ist in Wasser fast unlöslich. — Das Pikrolonat 
C^H^^Ng, 2CioHgN^05 entsteht wie das entsprechende Putrescinsalz 
und bildet TSIelchen oder Nadeln von orangegelber Farbe, die sich bei 
220 — 250 0 zersetzen und in Wasser und Alkohol schwer löslich sind 
rOtori). — Das neutrale Oxalat CgH^^X. . r..H/) 2 H.,0 bildet 
Nadeln und schmilzt bei 160*^; das saure Ü.xalat < ^-,1114X2 • 2 CjH^O^, 
HoO riüttcben vom Schniel/punkt 148 f*. IJeide Salze sind zwar in ver- 
dünntem Alkohol löslich, aber nicht in absolutem Alkoliol und in Äther. — 
Ein Pentaniethykiidianiniüiiiuincarbaniinat lässt sich durch Einleiti/n von 
Kohlensäure in die älherische Lösung der Base bei der Temperatur des 
Ather-Kohlensäuregemisches als flockiges Salz erhalten, das erst bei 
100 klebrig wird (Peters^)). 

3. Die freie Base sowie das Chlorid geben ausserdem mit den 
gebräuchlichen Alkaloidreagentien Niederschläge. 

Der Niederschlag der freien Base mit Pho8phorwolfram.süure ist weiss, 
im ÜlKTsohufvs löslich, mit Phosphormoly bdänsaure wei.s.s, kr\Htalhnisfh, im 
Überschu.'^s löslich, mit Phosphorantimonsäure weLs.s. krystailmisch. mit 
Kaliumquecksilberjodid harzig, mit Kaliumoadmiumjodid anfangs harzig, 
fpäter in Krystallwarzen übergehend, mit Kaliu m wismuth Jodid und mit .lod- 
iodkslium braun, mit Jodjodwasserstof f entstehen braune Nadeln, der 
Niedenohlag mit Gerbsäure i^t weiss, amorph. Kaliu m platinsulfocyanid 
fällt es nach Guareschi wie andere Amine auch. Metapho.sphorsäurc schUigt 
nach Schlömann *) das Pentamethvlendiamin, wie die Diamine üherliaupt. nieder. 

Vom Chlorid hat der Niederscldug folgende Beschaffenheit: mit Phosphor* 
Wolfram säure weis«, im Überschuss leicht löslich, mit Pliosphormoly bdiin - 
säure weiss, krystailinisch, mit Kaliumwismuthjodid rote Niideln, niit .lod- 
jodkalium und mit .Jodjodwasserstolf braune Nadeln, mit eh ro m u u n- m 
Kali und konzentrierter Schwefelsäure rotbraun, bald vcr.schwimlciui. 

Eine Mischung von Ferrioyankalium und Eisenchloriil uird durch die reine 
Bsie niofat blau geoM»!. 

^) W. Peters, Ber. d. ohem. Geaellsch. 40. 1478. 1907. 
*) Guareschi, Ber. d. ohem. GeMUscfa. SS. R f. 7. 1892. ^ W. Sch15- 
mann, Ber. d. ohem. Geoelbeh. M. 1031. 1883. 



Digitized by Google 



690 



4. Dibenzoy 1 • Pentamethylendiamin, C^Hjol^H-CO. 

CgH^jo (v. Udr&nszky und Bau mann), krystalliaiert in langen 

Nadeln und Plättchen, schmilzt bei 130® nach Baumann, bei 1850 

nach V. Braun, löst sich leicht in Weingeist, fast gar nicht in Äther, 

so gut wie nicht in Wasser; die Gegenwart fremder Substanzen in diesen 

LösuiiRsmittrln (Benzoesäure in Äther, Salze in Wasser) erhöht die 

Iiöslichkeil des Diamins. Verdünnte Säuren und Alkalien verändern 

die Verbindung Immtii K«>chen nicht. Konzentrierte Sehwcfelsäiin» löst 

die VerhinduiiR leiclit. und Wasser fallt sie \vi<'d<'r unverändert. Krst In'i 

tagelancetii Kochen (mit konzcntriertei" Sal/.säme in alkoholisclier 

Lösung, erfolgt Sjialliuig dersellicn. Si<» cMtslfiit (liiicli Srliüttdii ''iiier 

wässeiigen Lösung d<'r fielen Hase mit IJeiizoylcliloi id uml Xalroniauge. 

Auf 10 ccm Benzoylchlorid werden 80 ccm Natronlauge von lU ven^endet. 
Der entstehende Niedenohlag winl in NWingciat gelöst und die IJwung durch viel 
Wasser eefällt. wobei die Benzoylverbindung aus der zuiüichst milchigen Flü.ssig- 
keit auHkrj'stalliäiert. Es lassen sich so noch einige mg der Base nachweisen. 
Die Lösiuig der Base Inaooht dasu nioht xein m sein. 

6. Schüttelt man die alkalische Losung des Cadaverins mit Benzol- 

sulfochlorid, so entsteht sehr bald eine klare Lösung, aus der durch 

Säuren in theoretischer .\usl)eute das D i b o n /. o 1 s u 1 f o c ad a v e r i n 
Cjli,,, XII . S()^ . Cj.Hr,)« feines weisses Pulver gefällt wird, welches 
sich leicht in iieisseiu. schwer in kaltem Alkohol lost und durch l'm- 
krystallisi<'ren aus Alk<diol in farlilosen. glän/.eiideii Kiystallen vom 
Schniel/.punkt 119'* erhallin wird. Ihf Krystalle sind auch m ver- 
düimteni Alkali sehr h-irlit lt)sli(h (v. üraun). 

6. Die \ crliindinig mit 1' h e n y 1 c y a n a t enlstidit in gleicher Weise 
und .\uslieute wir heim riitresciu aus 1.02 g Cadaverin und 2,5 g 
Phenylcyanat. Auch im mikroskopischen Aussehen luid «Umi Löslich- 
keitsverhältnissen ähnelt sie der analogen Putrescinverbindung, nur die 
Löslichkeit in Pyridin ist etwas grosser (Loewy und Neu her g). Der 
Schmelzpunkt liegt bei 207—209 

7. Beim Einbringen von 30 «>;o igcr Formaldehydlösung in 10 ige 
wässerige Lösung von Cadaverin bewirkt jeder einfallende Tropfen die 
Abscheidung einer käscartigen, weissen Masse, die sich lederartig an- 
fühlt, in den gebräuchlichen Lösungsmitteln unlöslich ist, sich beim 

Erhitzen von 200® an sch\vach gelb färbt, bei 235 ^ sintert und bei 
251" im geschlossenen Röhrchen geschmolzen ist. Die basische Ver- 
bindung hat die /iis immenset/.ung (C7Uj4N2)x und ist in Säuren löslich 
(Bischoff und IN- in feldi. 

8. Durch KinMirkuns salpetriger SSäure auf Cadaverin büdet sieh ein 
Oemiseh isomerer Verbindungen von den Formeln C-,Hh, ^NH,nO und <V,H, .()«. 

Vorhcrrsthond sind in dem (^citiKi t/ <lic K«trpor mit i-nd-i aii(li::en Hvdn x vli'ii 
und Uoppt'lbimhingen ClU: CH .C H, .C H : ( H„ CH,: C H.Cll,.CH,.CH,'.OH \md 
Cai{OÜ).CHt.CiL^.CHi,Cllt,OHi in geringeren Mengen «nd die Verbindungen 
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CHj.CH : CH.CH : CIL, CHj.CH : CH.CH,.CH,OH und CH..CH(OH).CH,.CHj 
.CH^.OH Torhanxlen (Demjanow und Dojarenko) 

9. l^i raschem BrliiteBii ucfiUlt das Ghlofhydmt in g>i«*^«ir und FSperidin 
(L»donburg). 

10. Nach Bolland') ^ibt das Cadaverin {ol|i^nde mikroohemische Re- 
aktionon: K aliumwi»muth jod i (1 liefert lange (lOO/tlünge, 10 Breite), rote 
Xadeln. Nie waren Tafeln sichtbar. Die Stäbchen sind oft zusammengewachsen. 
Gerade Auslösohung. Die Krystalle sind wenig beständig. — Mit Platin- 
chlorid: pelbc Kr^'stalle, 30 ft Länge, 15^ Breite. (Jerade Auslöflchung. — 
Mit Platinbromid: rote Kn^stalle, Grösse bis 30 <« ; teils gerade, teils sohiefe Aus- 
iSschimg. Auslöeohungswinker 11 seltene, zweiachsige Achsenbilder. — Mit 
IMatinjodid: braun.schwar/e Krystalle, oft mit hellerem Rande. — Mit Jod- 
Jodkaiiumim Überaohuss: braune Stäbchen. 10/« Tünge, 5/4 Breite, schwach 
polarisierend. — IGt Goldohl orid: grosse (bis 500 ,«), dichroitische. gelbe 
Platten von rhombischem, sechsseitigem tmd traj^ezartigem Querscimitt, teils 
gerade, teib schiefe Ausloschuxig; Auslöschungs winke 1 28". — Mit Gold bromid: 
reurigrote Krystalle mit hexagonalem imd kubischem Quer^cluiitt. Die Sechsecke 
sind oft abgcnmdet, oft liegen sie aufeinander imd verbinden sich zu Rosetten. 
Grösse 50/«. Schiefer Winkel der Tafeln 88 <>. Teils gerade, teils schiefe Aus- 
lösohung ; Auslöschungswinkel 13 — Mit G o 1 d j o d i d : schwarze, reguläre Seohs- 
eeke (26^) neben länglichen, charakteristischen Gebilden bis 500/« Länge, 50/« 
Breite. — Mit Phosphormolybdän- und Silicium w olframsäure : 
mikrokrystaUinischer, auch amorpher Niederschlag. — Mit Phosphorwolfram- 
säurc, Ferroc yankalium und Salzsäure. Uranylacetat : weisser, 
amorpher Niederschlag. — Mit Magnesiumaoetat imd N atriumphosphat: 
schiefe Tafeln neben amorphem Niederschlag. — Mit Palladiumohlorür: 
brauner amorjjher Niederschlag. — Mit Pikrinsäure: gelbe, flache Platten, 
600 f^ Länge, 50m Breite, oft ven^achsen. Schiefe Auslösohung, Auslöschungs« 
Winkel 14« — Chi oranil reagiert mit dem Tartrat nicht; nach Zugabe von 
Natronlauge scheiden sich grünlichblaue Niederschläge aus, die an den Chloranil- 
blattchen hangen. Durch Zugabe von Alkohol erhält man spitze grüne Nadeln, die 
ein dioikm Netc mit jenen braunen Nadeln g»ben, welche r^atronlauge selbst mit 
Chkmnfl eneqgt. — Gerba&oxe reagint niuit. 

11. Physiologisches Verhalten: Nach Ftttterimg von 
kleineren Mengen dos Chlorhydrats an einen Hund (0^ — 4 g) erschien 
nichts von der Base iia Ilnrn, nach grösseren Dosen (10 f? dos Acctats) 
wurde ein geringer nnichtoil unveränflort im Harn gefunden. Dif grosse 
Dose vorur.'«acht<' Krl^nThcn und niarriiöo fv. U d r ä n s /. k y und Hau- 
m a n n ). .\acti IN) h 1 bew i? kf (' a d a v <• r i n Ix'i Kaninchen citx; H«'ni- 
mung maiirher ^^ynlhcson ini Körper des Kaninchens, namentlich einiger 
l'aarungen mit CUykuronsäure. 

B. Darstellung und Nachweis, a) Die Tagosiiungo Harn 
'1.'><M) (Tin) wird nach v. L' d rä n s z k y und H a u in a n ii ' ! mit 200 com 
Natronlauge von 10 o/o und 20 — 25 cciu Benzoylchlorid so lang ge- 



>) Bemjanow und K. Bojarenko, Bericht d. ehem. OeeeUsch. 40. 2689« 

1907. 

*) A. Bolland, Monatah, d. Chem. 29. 966. 1908. dort Abbildungen. 

*) L. ITdr&nesky tmd Baumann, Zeitachr. f. phvsiol. Chem. 15. 
77. 1890. — J. Pohl, Arcli. f. exi)or. Path. u. Pharmak. 41. 97. IS98. 

L. ▼. UdrÄDszkv und £. Baumann, Zeitschr. f. phyaiol. Chem. IS. 
664. 1880. 
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schüttelt, bis der Geruch nach diesem verschwunden ist, wobei ein 
gelblich weisser Nied« rschlap von unlöslichen Phosphaten, sowie den 
IJenzoylverlnnduugen dtT normalen Kohlenhydrate und des grösseren 
Teils der Diamine entsteht. Ein anderer, geringerer Teil der Diamine 
bleibt in der salzhaltigen Flüssigkeit in LOsung. Der Niederschlag wird 
mit Weingeist digeriert und das bräunliche Filtrat nach dem Verdunsten 
auf ein kleines Volumen in das etwa 30 fache Volumen kalten Wassers 
gegossen, worauf sich die Benzoyldiamine in nadelförmigen Krystallen 
absch^den. Nach ein- oder mehrtägigem Stehen wird der Niederschlag 
von der milchig trüben Flüssigkeit abfiltriert und so lange gewaschen, 
bis das Filtrat ganz klar abläuft. Die Trübung rührt von den Renzoyl- 
verliindungen der Kohlenhydrate her. Man löst dann nochmals in Wein- 
geist und fällt wieder durch Wasser. 

Um den in LBsung gebliebenen Anteil der Diamine zu gewinnen, säuert man 

den vom Bt'nzoylniodcrschlag ahfiltrierten Harn mit Scluvefelsäure stark an \md 
schüttelt ihn drcinial mit dem gleichen Vol. von gewöhnhchem (alkoholiialtigen) 
Äther. Dieser löst liie durch die »Schwefelsäure abgeschiedene Benzoesäure, das 
Benzoylcvstin und die Bcnzo\idiamiu<'. Vnii der Tiiisung wird der Äther abdestil- 
liert, der Rückstand. hcM.r er erstarrt, in unncfahr soviel 12 "„'gf Natronlauge 
eingetragen, als zur N(Mitiali.satioii erforderlich ist, die Flüs.sigkeit nocli mit di tu 
3- 4 fachen Vol. dei-^ellii n Laupe versetzt und in die Kalte iro^-tellt. scheiden 
sich dann die Natriumverliindungen des Jienzoylcystins und die Benzoyldiamme 
in langen Nadeln und l'lattelien ai>. Kaoh 12- 24 Stunden saugt man die Mutter- 
lauge von den Krvstallen mit »ier Punijx' ab und wäscht die Krvstalle mit wenig 
kalter Natronlauge. Wasser löwl aas dem (Jemenge das IJenzoylcystüi, die zurück- 
bleibenden i3enzoyldiamine werden in wenig warmem Weingeist gelost und ans 
dieser Lösung durch viel Wasser gef&Ut. 

Liegt ein Gemenge der Benzoylverbindungen beider Diamine vor, 
worüber der Schmelzpunkt Attfschluss gibt, so löst man die Krystalle 
in möglichst wenig warmem Weingeist und giesst die Lösung in das 
20 Cache Volumen Äther, worauf die Benzoylverbindung des Tetra- 
methylendianiins auskrystallisiert, die des Cadaverins in Lösung bleibt. 
Beim Verdunsten ihrer Lösung krystallisiert auch diese. Durch Ini- 
krystallisieren aus Weingeist erhält man beide Verbindungen rein. Beide 
Verbindungen lassen sich so fast ohne Verlust trennen. 

Die Fällbarkeit der Basen durch Benzoylchlorid ist eine sehr grosse; 
bei einer Verdünnung von 1 : 10000 lässt sich das Cadaverin aus wässe- 
riger Lösung fast vollständig gewinnen; aus einer Lösung von Putrescin 
in Harn gleicher Stärke erhielten v. Udränszky und Bau mann 
()Oo/o der Base wieder. 

Bei der Benzoylierung des Harns kann sich in kleinen Mengen eine 
seihst in heissem Alkohol schwer lösliche, in farblosen Nadeln krystal- 
lisierendo Substanz vom Schmelzpunkt 201—205^ bilden (Garrod und 
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Hurtley), die nach Ellinger u. Ries 86 r^) höchBiwahrscheinlich 
mit Tribenzamid identisch ist. 

Aus einer wässeripen T.ösunp der Basen erhält man bei 1 : 10 000 durch 
Pikrioaäurc zwar nacli einiger Zeit lange Nadeln der Pikrate, aus Harn aber so 
««Dig. da« sich die Fikruu&ure zum Fällen der Baeen vob Ham nicht eignet. 

b) Stadthapen tind Bri('<:( r -) haben sich noch eines anderen Verfahrens 
bedient. Der mit ^»alzMiure Bchwoclx angesäuerte und als<lann eingedampfte Harn 
wurde wiedelholt mit Alkohol extrahiert, der Au.szu^ mit dem gleichen Volumen 
Wasser verdünnt und mit QueeksillKTclilorid und Natriumcarbonat gefällt. Per 
Niederschlag wurde nnt ^<chwefel\va^«llel■Hto£f zerlegt und die als Chlorid in Lcisung 
befindBolie Btme mit pikrinsaurem Nation ab Pikrat gefällt. Nach Abtrennung 
d(*s Pikrinsäuren Kreatinin« \md Kalis besasj^ da.s Pikrat den Sohmelzplinkt (221 *) 
und dif Zusammensetzung des pikrinsaxiren Cadaverins. 

Die 15on/oylvcrl)iii(lunL":'n werden als sn!c!i<' aus ihren sich schon 
bei der Darstoüunc » rL'cheudcn Löslichkeitsvcrhältnissen. ilircn Schmelz- 
punkten und aus ihrer Zus;unmons;'t/.ung (mindestens Sticksti)ffl)estim- 
mungj erkannt. Liegen die Basen in anderer Form, und nicht m zu ge- 
ringer Menge vor, so lassen sie sich nach B r i e g e r noch in anderer 
Weise trennen nnd kennzeichnen. 

Von den Sublimatverbindungen ist die des Putresoins in kaltem Wasser 
leicht Iwlich. die des Cadaverins scliwer löslieh. — Aus hcissem 96 "oigem Alkohol 
krj'staUisiert das salzsaure Putrescin beim Erkalten in Nadeln, während das sals- 
satiTP Cadaverin in Lösung bleibt und als Platinsalz weiter gereiniift werden kann. — 
I)2k<^ Chluraurat des PotiesoinB ist aemlioh schwer Ulslioh, das des Cadaveziiis da« • 
g^en leicht. 

r Locwy und Neuberg"*) isolierten Cadaverin aus (h-tn Harn 
ihres ( y.-^tinurikers nach Verabreichunp von Lysin f(d^ond«*riiiassen : 
L>er vom austieschiodt^non ("ystin befroite Harn wurde schwach mit 
Schwefelsaure angesäuert und mit Thnsphorwolframsäure ausgefällt. l>er 
austrewascheno Niederschlag wurde nut Daryt zerh'^t; nach Lnlfernung 
des Barytüberschusses durch COg wurde eine optisch inaktive, stark 
alkalische Lösung erhalten. Sie wurde mit Natronlauge versetzt und 
tropfenweise Phenylcyanat zugegeben. Jeder Tropfen des einfallenden 
Cyanats hatte unter deutlicher Erwärmung die sofortige Abscheidung 
eines volnminOsen Niederschlages zur Folge. Als sich der Niederschlag 
auf weiteren Zusatz nicht mehr vermehrte, wurde er abfiltriiert Die 
weitere Rehandlung des Filtrats ergab keine weitere Abscheidung einer 
Diaminverbindung mehr. Der Niederschlag wurde in Pyridin gelöst, 
und aus der Lösung durch vorsichtigen Zusatz von Wasser in scimeo- 
weissen Krystallen uifder ausL'f'fällt. Xarli eininaliirer Wierlerholung 
der üuitällung hatten die Krystalle den richtigen Schmelzpunkt. 

») A. E. Oarrod and W. H. Hurtley, Joura. of phvsiol. 34. 221. 1906. ~ 
A. EUinßcr und O. Riessi r. Zeitschr. f. physiol. Chem\ 62. 271. 1909. 

«) M. Stadthacen und L. Brieger, Befl. klin Wochenschr. 1889. 345. 
*) A. Loewy und C. Neuberg, Zeitschr. f. piiysiul. Chem. 43. 352. 1904. 
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Zur Isolierung von Piitn-scin aus dem Harn dos Cystinnrikers, 
der Arginin orliaKcn hatte, gingen Locwy und Neuberg genau in 
der gleichen Weise vor. .Nur erfolgte die Reinigung der l'benylcyanat- 
Verbindung durch Umkrystallisieren aus Pyridin-Älkohol. 

Liegt ein Gemisch von Putrescin und Cadaverin vor, so ist nach 
Loewy und Neuberg^) eine Trennung beider durch die Phenylharn- 
stoffderivate bis zu einem gewissen Grade ebenfalls möglich. Fügt 
man zu einer nach dem Abkühlen gerade gesättigten Lösung der trocknen 
Phenylcyanat-Verbindungen in Pyridin wasserfreies Aceton, so fällt 
momentan das Putresrin-nerivat aus, während die Cadaverinv<*r])indung 
sich erst bei mehrstündigem Stehen aus dem Filtrat abschei(h't. Heiib^ 
Fraktionen können diircli nnchmahges Umkrystn!lisi<'ren dann gereinigt 
werden. Von anhaftend<'tii I >i|ihfii\ Iharnstoff können die Diainia-Derivate 
durcli Auäkucbeu mit Aikubul befreit werden. 



Basen bekannter Konstitution, die im normalen Harn 
in geringen Mengen yorkommen. 

L 3IethylgiianidiQ. 

synthetisch \vur<lc Mft!i\ Imiiinidin von Kricn incvrr durch K r wärmen VOn 
Cyanamid mit salzsaureni !Mi-tiiyluiuiii in alkuimhsclier Lüäuiig ürhalten: 

/Nil, NH3 

C - N + UNU.CU, C = NH 

^NH.CH, 

Nach M. Sclicnck*) ist das synthetische Produkt identisch mit dem durch 
Oxvdation aus Kroatin (siehe S. 668) erhalteoen und mit der im Fieisoheztrakt 
und Harn aufgefundenen Base. 

A. Vorkommen. Zuerst bat A che Iis aus 30 Liter Harn ge- 
sunde Frauen 0,7 g Pikrolonat des Methylguanidins dargestellt; audi 
aus Hunde- und Pferdeham isolierte er die gleiche Verbindung. Kut* 
scher und Lohmann, sovrie Engcland^) erhielten die Base 

A. Luewy undC. iSeuberK, Zeitechr. f. physiol. Chem. 43. 3ö6. 1904. 

*) E. Erlen meyer, Ber. d. ohem. Oeedtooh. 8. 896. 1870. — M. Sohenok, 
Aioh. f. Pharmacie. 247. 4i^^^^. ]mh 

*) W. Achelis, ^techr. f. physioL Chem. 60. 10. 1907. — Kutscher und 
Loh mann, ebenda 49. 81. 1900. — R. Engeland, ebenda 61. 49. 1908. 
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ebenfalls aus Menschcnham nach anderen Methoden, Takcda aus 
dem Harn von Hunden nach Phosphorvergiftung und Kohlrausch 
nach Angabe von Hey de 0 aus dem Harn verbrfihter Tiere. 

Es ist noch nicht klargestellt, woher das Methylguanidin des Harns 
stammt 6 rieger entdeckte es unter den Fäulniapiodukten des Pferde- 
fleisches, Hoffa fand es im Fleisch von Kaninchen, die mit Rein- 
kulturen von Soptikämiebakterien g« iinjiTt waren, Kutscher und 
Gule witsch stellten es aus Fleischextrakt dar, und Krimberg^) 
zeigte, dass os aurh im frischon Muskol f»'rtic pobililot ist. 

Da es im l'fordehani reichlicher als im Meiischcnliarii eiithallen ist, 
so kann es nicht ausschliesslich aus dem Fleiscii tler Nahrung stammen. 
Nach Kroatinin-Aufnahme schieden sowohl Menschen als Hunde etwas 
mehr Methylguanidin aus als ohne Kreatiningaben, aber die Vermehrung 
betrug nur Centigramme nach Dosen von 16 und 50 g Kreatinin. Nach 
subkutaner Injektion Ton Methylguanidin wurden aus dem Harn eines 
Hundes etwas grössere Mengen eines Pikrolonats, wahrscheinlich eines 
Gemisches von Methyl- und Dimethylgnanidinsals, eribalten als in der 
Norm (Achelis). Dorner fand im Kaninchenharn nach subkutaner 
Injektion nichts von der Base wieder, während Pommerenig^) ohne 
genauere Angab^'n von unverändertem ("iM'rfjang in den Harn spricht. 

Nach Achelis muss das Methylauanidiii ..wohl als Vorstufe des 
\>e'un Fiweis.sabbau im KcirjxT peltildelen Kreatins aufgefasst werden 
und leitet sich als solche wahrscliciiilich von (iuanidin enthaltenden 
Komponenten des Eiweissmoleküls ab". Beweise für diese Annahme 
liegen indessen bisher nicht vor. 

B. Eigenschaften. 1. Die freie Base stellt eine stark alkalisch 
reagierende, zerfliessliche Krystallmasse dar. Das Chlorhydrat kry- 
stallisiert im Vacuum zu derben, in Alkohol schwer lOslichen Prismen 
(B r i e g e r). Das Nitrat CgH^Ng . HNO3 scheidet sich beim Kindampfen 
der mit Salpetersäure neutralisierten Lösung der Base in Drusen von 
kleinen und breiten Täfelchen aus. Das in heissem Wasser leicht, in 
kaltem Wasser und in absolutem Alkohol wenig b'jslicho Salz schmilzt 
bei 155^ ohne Zersetzung (Kutscher). — Das Pik rat ('..H-Ng. 
C,dl^ . (NOo);^ . 011 krystallisiert aus Wasser in zwei .Modifikationen, die 
beide tien Schnul/punkt 201,5^ zeigen: entweder in eigelben, \ier-, 

^) K. Yakeda, Pf lügp» Arch. 116. 38& 1910. —M. Hey de. ZenlraJbl. f. 

Physioi. 2.V 441. 1911. 

*) L. 1^1 it por, l'ntersucliungenflberPtomainelll. 33. — Hoffa, Sit/.un(;<ljcr. 
d- phy.sik.-incd. ( ;(>s<^'llscli. zn Würzburg 1889. S. m. zit. nacli Jalucsl). f. Tincli., 
It. 472. — F. Kut.sc'litr, ZeiLsclir. f. Unters, d. Nahrung.s- u. Cicniuism. 10. Ö28. 
1908. ~~ W. Culewit.sch . Zeittehr. f. phyaiol. Chem. 47. 476. 1906. — R. Krim- 
berg, ebenda 4H. 412. HMKi. 

^) G. Üorner, Zeit«olir. f. physiol. Chem. öi. 2ö7. IdOl. — E. Pomme- 
renig, Hofm. Beitr. 1. 664. 1908. 
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seltener sechseckigen, langen, sehr schmalen Tafeln, die gewöhnlich 
nadeiförmige Aggregate bilden und Pleiochromismus (lichtgelb und licht 
gelblich grün) zeigen, oder in orangefarbenen, kürzeren, viereckigen Tafeln, 
die lichtgelb oder dunkclgelb erscheinen. Die Modifikationen können 
beim Umkry stall isieron ineinander übergehen iG ii 1 o w i ts c h). — Das 
Pikrolonat CoHyNg . Cjo^gN^Or, ist in kaltem Wasser sehr schwer 
^0,025 ; 100), in absolutem Alkohol schwer löslich (O.OtJ: 100). Ks schniil/t 
unter Auf.'^chäumen bei ca. 270 nachtlcin es bei 225 ^ eine olivgrüne 
Farbe aiigeiiorntiien hat !A che Iis). Wheeler und Janiiesoni) 
geben den Schmelzpunkt 291 ^ an und bezeichnen die Krystalle als 
diamantartige Tafeln oder Blöcke. Ihr Methylguanidin war synthetisch 
durch Auflösen von hromwasserstoffsauiem Athylpseudothiohamstoff 
in 33o/oiger Methylaminlösung gewonnen. 

Das Chloroplatinat (CjHfNs, HCO^PtCl^ bildet orangerote, 
tafelförmige Krystalle vom Schmelzpunkt 194—1950 (Schenck); Lös- 
lichkeit in Wasser 14,3 : 100. — Das C h 1 o r a u r a t C^H^Ng . HCl . ÄuCl, 
sclicidei sich aus der konzentrierten w&sseriij;eii Losung des Chlor- 
hydrats mit SO^'oiger Goldchloridirisimg erst ölig, dann in rhombischen 
Krystallen ab. Ans hoissnr. vetdümiter Salzsäure umkrystallisiert, 
schmilzt es bei 198 l" i H r i e g e r , K u t s c her und L o h tu a ii ii , 
En gel an dl. In reinem Wasser zersetzt es sich hvim Erhitzen. Es löst 
sich leicht in .\ther. sch\v<!r in Alkohol und in Wasser a t a r i n o f f j -). — 
Das Platinsulf ocyanat (CgH^Ng . CNSH)2 Pt(CNS)4 erhält man 
durch Obei^iessen von Nitrat mit einer 4 « o igen wässerigen Lösung von 
Kaliumplatinsulfocyanat momentan krystallinisch. Aus Wasser umkrystal- 
lisiert, bildet es rote, glänzende, durchsichtige Säulen, die in kaltem Wasser 
schwer, in heissem Wasser und in Alkohol leicht löslich sind, beim 
Trocknen Glanz und Durchsichtigkeit verlieren und hei 175— 180 
schmelzen (Kutscher). 

2. Da.s Cldorhvdrat verbindet sioh mit PhoBphormolybdän'»iiure zu einem 
gelben, krystaUiniaciien Niederschlage, mit Kaliomwismutjodid zu einem ziegel- 
roten Pulver, mit Jodjodk^um und jodhaltiger JodwaaserBtoffsatire zn Btigen 
Tropfen. Alkolioli.'^chos Quock-^inifrclilnritl füllt das Salz ans sriniT konwiitricrten 
Lösung, während wässerige tsubÜrnutlo-'^ung keine FaUung ln'rvurru£t (Brieeer). 
Gesättigte Hg^^^l^- und Natriumaeetatlösun^ fallen ebenfalls (Hngeland). PhoB> 
phorwolfranisaiir«', Silhemitrat plu- l'.;u \ l u u-^spr sclilatifn flic Jiasc nieder. Sillior- 
nitrat plus Ammoniak dagegen und Ucrbsaure nieht (Kutscher^). Engeland). 

3. Boll and ^bt für eine Lösung von Met h\ l^uanidiiinitrat mit einem Über* 
scluiss von Wein<iiurc fol^'ende charakterist iselie. uiikriM-ln inisehe Reaktionen an: 
Idit Kaliumwismutjodid: anfangs mikrokrystailiniächer Niederschlag, nach- 
her entstehen besondeis am Rande des Tropfens orangerote Tafeln, Nadeln bis 

1) H. L. Wheeler and 6. J. Jamieson, Joum. of bioL ehem. 4. 116. 1908. 
-) P. Tatar inoff. Über Methylguamdine verschiedenen Ursprungs. Inaug.- 
Diss. München 1871). 

*) Kutselier, Zentralbl. f. Phvsiol. 19. 504. 1905. 
*) A. Bolland, Monatsh. f. Chem. 29. 905. 1908. 
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20O/> Linge. 10 ft Brrite, teSbt gerade, tefls schiefe AofllSMinmg. — Mit Gold* 

ohlorid: gelbe Stäbe. 400 I^nge, 15 /< Breite, pchiefe Aiislösehung. Auslö- 
aehungs Winkel 15°. — IVlit Goldbromid: braunrote, längliche und quadratische 
<^bikfe. 30 u. Die länglichen löschen l&ngs der Prismenlcaate am, me quadrati- 
schen längs der Diagonale. — Mit Platine h lo rid: gelbe, rechtwinklige Tafeln \md 
Prismen, 70 ft Länge, 10 Breite. — MitPlatinbromid: roter, mikrokrystallinisoher 
KiedeneUag. Nadehi. gerade Ansloechimg. — ]liGt Pikrinaiure: ohaiakte» 
ri^tische Krv.stalle (Abbild, ini Original), geiblicligr&n, fais SQO/t LKogB, 40 f$ Breite; 
schiefe Auslöschung. Auslöschungswinkel 17". 

4. Erwärmt man 0,9 g Mt'thyißii.inidiiinitrat, in 10 ccm Wasser ge- 
löst, mit 8 ccm 33 '^;o iger Natron hiu^e und 4 ccm Benzolsulfochlorid 
unter rrnschütteln, so scheiden sich beim Abkühlen Krystalle von 
B e n z o 1 s u 1 f o m e t h y 1 g u a n i d i n ab. Aus Wasser umkrystallisiert 
und mit Allcohol gewaschen, zeigen sie den Schmelzpunkt 184^; Lös- 
UcUoeit in Wasser 0,04: 100 (Ackermann) Die Reaktion kann zur 
Unterscheidung ron Kreatinin dienen, das unter diesen Bedingungen 
keine schwer Itoliche Verbindung bildet. 

5. AqvoTalente Mengen MethylguanidlneariKMiat und Aceteasigester, mit dem 
dreifachen Cfuiclit absoluten Alkohols verdünnt, geben am RücKflu.<<8kühler im 
ParafÜnbad auf 105 — 110 " drei IStimden erhitzt, unter allmählicher Cü^-Abgabe 
«eiaw KiyatallD ron andeier Fonn als das Garbonat: Dimethylimidoiuadl 

HN — C.CH- 

i " 
HX-C CH 

Aus hranem Wasser umkrystallisiert, sohmüst die Verbindung bei 312% 

sie i>;t in den organischen Solventien unlöslich, in Säuren löslich, aus der Säure- 
löeun^ durch Ammoniak fällbar, aber auch in starkem Alkali löslich. Behandelt 
man in der gleichen Weise MethylguanidinoarlNmAt mit Aoetylaoeton und dampft 
nach einstündigem Erhit/.en den grössten Teil des Alkohols ab» SO soheiden sieh 
glänzende lange Prismen von Acetylacetonmethylguanidin 

N = C.CH, 

CH».N j;; Ih^ 

ab. die oaeh Umkiystalliaiereii »us Petrolather bei 98 *> sohmdaen. Sie riechen 
eic' nt limlich» Sind snUimierlMtf und sehr bestiüidig gegen konzentrierte Kalilauge 

(Maj i iiia 

(J. Physiologisches Verhalten. Die Base ist giftig. 0,01 g 
df'S sch\vcf( |s;inren Sal/<'s Ix-wirkt beim Frosrli chaiaktcristisciic. fil)ril- 
läre Muskel/.urkungen ;( 1 e r u c n s und Bau m a u n) -^j. l'lx^r Wirkungen 
auf Säugetiere siehe bei B r i e g e r und H e y d e , der ein dem anaphylak- 
tischen Shoek ähnliches Vergiftungsbild bei Meerschweinchen sah. 

^) D. Ackermann, Zeitschr. f. phyaiol. Chem. 48. 382. 1906. 

*) R. Xajima, Ber. d. ehem. Gesdlsoh. 41. 176. 190& 

•) £. Oergens and B. Banmann, Pflügen Azoh. 11 206. 1870. 
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C. D a r s ( <' 1 1 11 n « und Nachweis. 1. A c h o 1 i s i) benutzte zur 
Isolierung folgendes Verfahren, das sich an das Vorgehen von Kut- 
scher und L o h ni .1 Ti n ansrhliesst. Der Harn wurde möglicht frisch 
durch Kieselgur filtriert, mit Salzsäure stark angesäuert und mit Phos- 
phorwolfrauisäure ausgefällt. Der Niederschlag wurde ahgesaugt, nüt 
5'»oiger Schwefelsäure gut ausgcwaschon und mit lieissgcsättigtem Haryt- 
wasser zersetzt. Der Üherschuss von Haryt wurde durch Kohlensäure 
gebunden. Das Fillrat von Baryumcarbonat, das die kohlensauren Basen 
enthielt» wurde auf dem Wasserbade bis auf etwa 800 ccm eingedampft, 
mit Salpetersäure schwach anges&uert und mit einer 20<Vbigen Silber- 
nitratlösung versetzt Von den dadurch ausgefällten Alloxurbasen wurde 
abgesaugt und' zu dem Filtrat so lange Silbemitrat hinzugegeben, bis es, 
gegen Barytwasser geprflft, sofort einen braunen Niederschlag hervor- 
rief. Sodann wurde unter Kontrolle von amnioniakalischer Silbernitrat- 
lüsung (s. unter B. 2.) mit kaltgesättigteni Barytwasser zunächst das 
Kreatinin als Silberverhindung ausqefällt, d. h. mit dem Zusätze von 
Barytwasser wurde so lange fortgefahren, his ein Tropfen der gefällten 
Flüssigkeit, mit einem Tropfen der anwnoniakalischen Silberlc'isung zu- 
sammengebracht, an der IJerührungsstelle nur eine schwache Trübung 
erkenn<*n Hess. (Di** auitnoniakalisrhe Silberlt.suiig wird bereitet, iuiiem 
man 2—3 ccm 10 o/o iger Silbernitratlösung mit Ammoniak versetzt, 
bis das ausfallende Silberoxyd sich eben wieder löst, und dann 1—2 
Tropfen 10 o/o iger Ammoniaklösung zufügt.) Das Filtrat von dem ersten 
Silber-Barytniederschlag wurde so lange mit Baryt versetzt, bis keine 
weitere Fällung mehr eintrat Der Niederschlag wurde abgesaugt, mehr- 
fach mit Wasser ausgewaschen, sodaim mit Wasser verrieben, mit 
Schwefelsäure angesäuert .und mit Schwefelwasserstoff zersetzt. Das 
Filtrat vom Schwefelsilber wurde auf dem Wasserbade vom Schwefel- 
wasserstoff befreit, die Schwefelsäure durch Zucabe von Harytwnsser ge 
butid<'ii utid der Barytülx'rschuss durch Kohlensäure ausi;ef:illt und 
abgesaugt. Das auf dem Wasserbad stark eiugeentite Filtiat wurde mit 
verdünnter Schwef<'ls:iure neutralisiert, von noch ausfallenden Spuren 
von 15aryumsulfat filtriert und auf wenige ccm eingedampft. Die Flüssig- 
keit gab noch schwache Kreatininreaktion. 

Um eine Fällung mit Pikrolonsäure zu erhalten, musste die Flüssig- 
keit nochmals mit Salpetersäure schwach angesäuert und der ganze 
Gang der Untersuchung mit der fraktionierten Silberföllung noch einmal 
wiederholt werden. Die nach der zweiten Behandlung erhaltene Lösung 
gab in der Regel keine deutliche Kreatininreaktion mehr; falls die 
Reaktion positiv ausfiel, so wurde die Behandlung noch einmal 
wiederholt 

^) W. Acbelis, Zeiteohr. f. phjwioL Okem. 60. 10. 1906. 
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Die so erlutltene LOsmig wurde mit gesättigter, wässeriger Fikrolon- 
säurelösang gefällt Der gelbe, krystallinische Niederschlag wurde scharf 
abgesaugt, aus koch^dem Wasser umkrystallisiert und durch Waschen 
mit wenig Wasser und Alkohol gereinigt 

30 Liter Frauenham lieferten 0,7 g Pikrolonat, 14 Liter Menschen- 
ham nach rein vegetarischer Kost 0,347 g, 11 Liter Hundeham bei 
ebensolcher Nahrung 0,128 g, 10 Liter Pferdeharn 0,533 g. 

2. Kutscher und Loh mann M ('rhicltcn das Chloraurat dos Mothylguanidins 
»OB den Mutterlaugen des P^Tidiuniuth^ icliluridä und des Gynesins (s. u.), bezw. 
aus den flitraten von ihren Ghloroplatinaten. 

3. Engeland ^) isolierte das Chloraurat wie folgt: 

Etwa 28 Liter Ham vinrden anf freiein Feuer auf % des Volums eingedampft. 

Darm wurde W'i fiimz scliwach saunT Hi-aktünv mit 20"„iger Tarxninlösung aus- 
gefällt. Von dem gut abge.setzton .Niederschlag wurde die klare Flüssigkeit dekan- 
tiert lind mit Barvtwtisser vom überschüssigen Tannin, mit Schwefelsäure vom 
Baryt und mit Bleioxyd von der Sehwefol.siiure sowie den Resten des Tannins 
befreit. Die resultierende, dunkel gefärbte Flüssigkeit wurde mit heisser gesättigter 
(Quecksilberchlorid- tmd Natriumacetatlösung ausgefällt. ( Hine Probe des Filtoats 
darf mit eint-m C'liersehusH von kaltgesättigter Sublimat l<)sun;^ uueli naeli längerem 
Stehen keinen Niederschlag mehr absetzen.) Nach einigem Stehen wurde die 
FäUmift abgesaugt und mit kaltgesättigter Suhlimat- und Natriumacetatlösung 
gewasclien. Dann wurde der Xiedersddag mit heisser. verdünnter Salzsäure dige- 
riert, vom Unlöslichen dekantiert imd scldiesslieh aljgcsuugt. \hi/< Filtrat wurde 
dvroh Einleiten von Schwefelwasserstoff vom QuecksilUT l)efnMt. Das Filtrat 
vom Sehwefelnueeksilber wurde auf dem Wasserbade eingedampft und der Rüek- 
stand mit Methylalkohol aufgenommen. Hierbei bleiben die anorganischen Bei- 
mengungen ungelöst zurück. Von ihnen wurde abfiltriert . das Filtrat eingedampft, 
der Kiickstand mit heissein W'a^^cr a\ifgenoramen und durch Kochen mit reiner, 
mit verdünnter Salzsjiure aiLsgekoehter Tierkohle (Merck) energisch entfärbt. 
Die geklärte Flüssigkeit wurde zum Sirup eingeengt und mit Äthylalkohol auf- 
genommen, hierbei bleiben Ammonium- iiiul Kreatininclilorid ungohist zurück. 
Von iluien wurde abfiltriert mul das Filtrat aufs neue zum Sirup eingeengt und 
mit absolutem Alkohol aufgenommen. 

Dieses Verfahren wurde so lantre wiederholt. )>\< eine in kaltem absolutem 
.Alkohol leicht lösliche Masse resultierte. Daim wurde tÜe konzentrierte wäs.Herige 
IxjHung mit 3t>'\,iger Goldciüoridlösimg versetzt. Die zeiehliche larvstallinisohe 
Falhmg wurde abgesaugt, aus heis.ser venlünnter Salzsäure umkrystallisiert. Sie 
bestand aus reinem Cldoraurat des Methylguanidins; Aiisheute: 2.1 g. 

I>ie Methode scheint von den bisher aiig^-wandlen die einfachste 
zur Isolierung der Base aus dem Harn zu .sein. Durch KonUoIivorsuche 
überzeugte sich Engeland, dass bei dem angewandten Verlahrcn 
aus Kreatinin kein Methylgaanidin gebildet wird. 

Zur Identifizierung des Methylguanidins kann ausser den Schmelz» 
punkten des Goldsabses, des Pikrats und des Pikrolonats nnd den 
mikrochemischen Reaktionen auch die Darstellung der Bcnzolsallovcr- 
bindung, vielleicht auch eine der sab B. 5. angeführten Reaktionen dienen. 



*) Kutscher und Loh mann, Zeit«ehr. f. phj'siol. Chem. 4f. 81* 1906. 
*) R. Engel and, Ztschr. f. physich Chem. M. 62. 1008. 

li«ab»o«r-Unpp«rt, AnaljM da» Uwos. U. AnJL 4& 
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II. Dimethylgaanidin. 



C = NH 



N(CH,V 



Das Jodmeth ylat der Base wurde syntlu tisoh TOB Whcclcr und Jamieaon 
durch Einwirkung von Dimethylamin in 33"ojger Lösung auf das Additions- 
produkt aus Thiobamatoff und Juilmethyl (2-Metkylp8eudothiohamflto{f- Jodhydrat) 
bei Zi]iuiMrt0nip6iMtiir crhalteiL. 



Das Pikrulonat diesCvS asymnietrisclien 2,2-i)iuu'tliylguanidin8 erwiea sioh 
identisch mit dem zwei Jalu« vorher aus dem Harn dargeHtellten. Vor dieser 
Identifizierung luitten Kutscher und Loh mann die Konütilution richtig aus 
dem Umstand ersclilussen, dass ilire Base von dem symmetriächen 1,2 -Dimethyl- 
gnaiudin Schenoks^) Tenohiedem war. 

A. Vorkommen. Nachdem Kutscher und Loh mann im 
Horn von Hunden, welche Fleischextrakt erhielten, Dimethylguanidin 
aufgefunden hatten, isolierte es Engeland auch aus normalem Men- 
schenharn. Derselbe-) fand es auch im Harn eines Hundes, dem 
salzsaures Carnitin injiziert war. 

I) Eigenschaften. Von d<jr liaso «ind bisher nur folgende 
Sal/.e beschrieben: l. Das Pik rat C.II.iXp ( ',.11 j( )-X . : Die Lfisinig des 
Dronjbydrats, di<- diircli Aufl(ts(Mi von bruinuasstTstoffsaurtMii Athyl- 
pseudolbiobarnstuff in Ditiirtiiylaminbisung gcwtmiH-n wird, ^ibt mit 
wässeriger Pikrinsäure einen krystallinisrben iNiederschlag, der aus Wasser 
umkrystaJli.siert, kleine, spitze, gelbe Prismen vom Schmelzpunkt 224^ 
bildet (Wheeler und Jamicson) bzw. 2900 (Schenck). 2. Das 
Pikrolonat C3H()N.{, C^qH^O^N^, analog dargestellt, bildet kleine, 
flache, vierseitige, geli)e Prismen, die sich unter Aufschäumen scharf 
Itei '278*^ zers<*tzten (Wheeler und .1 a ni i e s o n , Kutscher und 
Lohmanii). H. Das Chloraurat CgHrjiX.^ . H.VuCI, Itildet, aus lieisser 
konzentrierter ."^al/.siiure iiinki ysfallisiert. bei langsamer Abscheidung 
grosse, gelbe Tafeln, Ix'i jasdieni .\uskrystallisi<'ren glänzende, schuppen- 
förniige lilält( ben. Es scbmilzt bei iM 1" und zersetzt sich etwa bei 
250® (R i e s s e r , Tnündliche Mitteilung V Die .Angabe E n g e 1 a n d s . 

*) H. L. VVhecler and G. Jamieson, Joum. of biol. ehem. 4. III. 1908. 
— M. Sehenok. Zeitschr. f physiol. Ghem. 77. 347. 1912. — Kataoherimd 
Lull mann, Zeitschr. f. ]^hvsioL Chem. 48.422. 1906. — Jf. Sohenck, Aroh. 
der l'liarmacie 247. 466. lUÜU. 

') R. Engeland, Zeitschr. f. physiol. Chem. £7. 49. 1908. — Derselbe, 
Zeitschr. f. Unters, d. Nahruni^* u. Genussm. 16. 604. 1908. 
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dor S( hiii«'I/.[)unkt liege hol 144^, Ijcrulit vielleicht auf oinem Druckfehler. 
4. Das P 1 a t i n s a 1 z (r.,H9N3)2U2i'tUe bildet Nadeln vom Zersetz- 
ungspunkt 22.')" (Schouck). 

f". Darstellung. 1. E n g e 1 a n d vcrsot/.te 24 Liter Menschen- 
harn Miit einer kaltgesättiglen Losung von Quecksilberchlorid und 
Natriuinacetat solange, als auf Zusatz unmittelbar ein Niederschlag 
entstand. Nach mehrtägigem Stehen wurde der Niederschlag abgesaugt 
nnd mit dem Gemisch der Fällungsmittel gut gewaschen, in heisse, ver- 
dünnte Salzs&ore gebracht und längere Zeit auf dem Wasserbade di- 
geriert Hierbei ging der grösste Teil mit dunkelbrauner Farbe in Lösung, 
während sich das Unlösliche klar absetzte. Von diesem wurde dekantiert 
und schliesslich abgesaugt. Das Filtrat \vurde mit Schwefelwasserstoff 
vom Quecksilber befreit und das Filtrat vom Schwefelquecksilber auf dem 
Wasserbad bis xnr l»eginnenden Krystallisation eingeengt. Der beim 
Krkalten krystallitiisch orstarrl»' nückstand wurde mit Methvlalkohol 
und absolutem Äthylalkohol zur .Vbtn iinung der anoruanisciuii Sal/e 
und eines Teils des Kreatininchbuliydrats ludiandelt, wie S. 099 be- 
schrieben. Der in wenig Alkohol aufgenommene Sirup wurde mit alko- 
holischer Platinchloridlösung ausgefällt (Der Niederschlag wurde ab- 
gesaugt init absolutem Alkohol gewaschen, in heissem Wasser gelöst 
und mit Schwefelwasserstoff vom Platin befreit Das Filtrat vom Platin- 
sulfid wurde zum dünnen Sirup eingeengt und mit 30 o/o iger wässeriger 
Goldcldoridlösung das Chloraurat des Kreatinins ausgefällt) Das Filtrat 
der Platinfällnng wurde abgedampft, mit heissem Wasser aufgenommen 
und mit Schwefelwa.sserstoff vom Platin befreit. Das Filtrat vom l'latin- 
sulfid wurde zum Sinq» eingeengt und mit HO "o iger (Jül(lchloridli)sung 
v«'rs«'t/t. Nach längerem Stehen krystallisicrie das Chloraurat des Di- 
methylguanidins aus, das aus heisser verdünnter Salzsäure umkrystal- 
lisiert wurde. 

Auch aus 2 Liter Hundcharn isolierte Engeland nach der gleichen 
Methode 0,15 g des Chloraurats. 

2. Kut^( her und Loh mann fanden das Dimethylguanidin bei der Ver- 
arbeitung des Harnf» von Hunden, die Fleiscliextrakt orlialt<'n hatten, in clor zweiten 
Silbcrfäliung (Krealininfraktion. siehe S. 698). die sie durch Zusatz von SiilHTnitrat 
und Barvtwaiwer unter Vermeidung eines Baryt-diorscliusses erhalten hatten. 
Diese SiltK-rfiillung wurde in folgender Weise fraktioniert: Sie wurde, in Wa^^-^or 
»ufgeschweuunt. mit Schwefelwa.s.ser«loff zer-^etzt. Ihm Filtrat vom Schwefelsilher 
wurde stark eingeen^. mit Salpeterwure schwach angemuert und das Kreatinin 
dureli SillKTnitrat und liarvtwasser unter Kontrolle von ammoniakali-^cher Silt>er- 



nMsh Zugabe von etwas Siibenutrat mit Barythydrat gesättigt. Der neue Nieciet' 
•dllag wurtle mit Sehwefelwasserstoff zersetzt, da«* Filtrat vom SehwefelHilher, 
das noch Kreatininreaktion gal». zum dünnen Sirup eingeengt, in wenig Walser 
gBlSst» mit Schwefels^iure neutralisiert und mit gesättigter, wässeriger PikroloB« 
■ian gefiUlt. Das fSJoolonat wiiide aus heiaaem Wasaer omkryataUiaiert. 




Das Filtrat vom Kreatininsilher wurde 



45* 
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Kutscher umi Lohinnnii sowuhl u io E ii c[ <• 1 a ii d ^} fanden 
unter den nach verschiedener Voi lx;li;uidlung des llaiiis gewonnenen 
Goldsalzen auch eines aus Menschenharn, das sie als Chloraurat des 
Vitiatins bezeichnen. Vitiatin nennen die Autoren eine zwei- 
Bänrige Base der Formel C^H^^X^, die Kutscher auch im Fleisch- 
extrakt gefanden hat 

Die Einheitlichkeit dieser Base scheint mir nicht genügend ge- 
sichert Denn sie ist nur als Goldsah isoliert. Das Goldsalz aber zeigt 
keinen scharfen Schmelzpunkt; es schmilzt viehnehr unscharf bei 167 0, 
bei 190^ erst wird die Schmelze klar. Die An.ilys<'iizahlen würden sich 
ebensogut erklän n Inss<'n. wenn ein (lemenge von ('hloraur;it<'n des 
Metliyl- und DiMii-tliyliJiuauidMis V(jrlägen. l)i<'S(>r Verdacht fiinlft eine 
w< il(M-e Stii[tz(> datiu, <lass bei der Aufarbcituut» der Jlain»'. die das 
\itiatni liefern, niemals gleichzeitig Mono- und Dinudhylguauidin, son- 
dern nur Monomethylguanidin gefunden wiird<>, obw(dU der normale 
Harn nach den Feststellungen derselben Autoren beide Homol<^ enthält 



ül»€r di>' Isolierung eines iloMsal/.es von Chol in (?) aus dem 
Harn eines Kranken mit Morbus Addisonii durch Alurino-Zuco und 
Dutt o s. S, 73U. 

ILl. Pyridylniethylaninioiiiunihydroxyd. 

CjHgN.CHj.OH. 
H 

C 

IIC^^'CH 

N 

/\ 
CH, OH 

S\'7l. : Mcthylpvridiuiumhydroxyd, Pvridinnu'thyliumliycirat. 

DsB Chlorid der Base entsteht nach üütermayer durch £rhitzeu von mit 
Salzsauregas gesättigtem Pyridin mit Methylalkohol auf 290*. 

c,n.,x . H(i { 'I I , . ( ) n ( ' ,M ,\ . rH,ci ^ h,o 

oder duifli Umsetzung von IVnduijndnn'thylut mit C'hlor.silber (Bally ^)). 

A. Vorkoninien. Di»* Jiase wiird«* von Iiis aus dem Harn 
von lliitidm. die essitzsaurcs Pyridin |)er os eihallrii hatten, als Chloro- 

^) Kutscher und Loh mann, Zeit.srhr. f. phvr^iol. Chem. öl. 462. 1907. — 
Engeland, a. a. O. S. 66. 

^) K. Ontermavcr, Ber. d. obem. GeseUsch. 18. 591. 188S. — O. Bally, 
ebendA 21. 1772. 1888. 
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platinat isoliert. R. Cohn sowie Abderhalden, Brahm und 
Schittenhelm haben später diesen Befund ffir Hunde bestätigt, 
und die letzteren fanden, dass Kaninchen nicht imstande sind, das Pyridin 

zu mothylicren. Dago^'n wird im Organismus des Huhnes nioshiai), 
des Schweins und der Zieg«' (Totani u. lioshiai) das Pyridin 
metliylirrt. Im normalen Monschniliarn etitdc k'cii K u t s r Ii c r inid 
L n h III a n II «lic Hase niid <'i kaimlfii bald iliK- Kuiistiditioii itrlitig, 
nachdem sie dicsi-lhe anfangs für Neurin gehalten hatleii, dmcli Ver- 
gleich des (iüldsal/es mit dem der synthetisch von Osterniayer er- 
haltenen Verbindung. Auch im normalen Menschenharn ist die (juaternäre 
Base nach der Ansicht von Kutscher jind Lohmann^) als Um» 
Wandlungsprodukt des Pyridins, das in Genussmitteln, wie dem Kaffee 
und dem Tabakraueb, aufgenommen wurde, zu betrachten. Pur diese 
Anschauung spricht einmal das Fehlen der Base im normalen Harn 
von Katzen und Hunden, ferner kommt sie reichlicher im Harn von 
Fraii' ri -2.f> (t Auroclilorat aus 100 Liter ) al» in dem nicht oder schwach 
rauchender M3nner (0,17 g aus 10 LiU'ri vor, was auf die grössere 
VorlielM- der Frauen für den Kaffee zurücktzeführt wird. 

Die Base ist auch im Krablx-uextrakt von Ackermann und 
Kutscher-; gefunden, und soll auch im Kaffeecxf rakt vorkommen. 

Ii. Eigenschaften. 1. Die Base selbst ist nicht dargestellt. 
Ihre wässerige Lösung ist eine leicht zersetzlichc, stark alkalische 
FlOssigkeit, die sich schon beim Eindunsten im Exsiccator unter Bildung 
roter Schmieren zersetzt (Hantzsch und Kalb) 3). 

2. Py ridinmethylchlorid C^HgN.CHjCl bildet weisse, zer- 
fliesslichc Nadeln und liefert gut krystaliisiercnde Salze mit AUCI3, PtCl^, 
Ifen., und FeCIg. — Das P i k r a t C5H5N . CH., . 0 . (\.}U . (XOj)^ entsteht 
beim Stehen einer wässerigen Lösung des Chlorids mit überschüssiger, 
gesättigter Natriumiiikratl<isung. Ks bildet gelbe Nadeln vom Schmel/,- 
{Minkf '2\2^\ die ;ius hei>s<'rn Wasser iimkrvslallisiert werden können, 
1(X) ICile Wasser losen 1,092 bei Ziniiiierlcmperatur, 100 .\lkohol 
0.8*;s, 100 Äther nur 0,017 Teile (T o t a n i u. II <. s h i a i ). ^ Da^r \ u r o - 
c h 1 ü r a t Cf^H^N . Cii^^Cl . AuC'l^ schmilzt aus stark sal/.säurtdialtigem 
Wasser mehrfach umkrystallisiert, bei 252^ (Ostcrmayer, Kut- 
scher und Loh mann). Es bildet hellgelbe Nadeln, in ktiliem Wasser 

») W. Iiis, Arch. f. cxpiT. Pathol. u. l'iiarmakol. 28. 253. 1887. - R. Cohn, 
Ber. d. «hom. (k-^llsch. 27. 2906. 1894. — E. Abderhalden, C. Brahm und 
A. Schittenhelm, Zeit.schr. f. phvsiol. Chom. 59. 32. 190!». Z. Hoshiai, 
ZcitÄchr. f. physiol. Chem. Ö2. 118, lim — (I. Tota ni u. Z. lloschiai, Zt itsehr. 
f. physiol. Chem. 68. 83. 1910. Kutscher u. Lohmann, Zeitaohr. f. phvs. 
Gwni. 48. 5., 4». 83. 1906 u. Zeitsdir. f. Unters, d. Xahnintrs- u. ( Jcnussm. 18. 77. irM'17. 

*) D. Ackermann und F. Kutscher, Zeitschr. f. Unters, d. Xalirungs- 
«. Genuflsm. 14. 687. 1907. 

*) A. Uantuch und iL Kalb, Ber. d. ohem. Gosellsoh. 82. 3117. im. 
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schwer, in hcisseiii Wassor iiml Alkohol leicht luslicli. Da.s Chloro- 
I» 1 a I i II a t iC-JI-,\ . CH ,('h.,Pf("!j fällt aus der alkoholisrlien T/iisung 
des Chloritls mit alkoh(»li<i lH'i- l'laf im liloridlnsuiit;. Xach \Va.s( h(Mi mit 
Alkohol imd rmkrvslallisicrrM aus hrisst-m Wasser bildet es breite 
glänzeiuh', lachsfarltene Ulättdien vom S(]miel/.|)Uükt 205" (Kutscher 
und Lohniann), bzw. 205 207» (Bally), 211« (R. Cohn), 203 
bis 204^ (Zincke u. Wfirker). — Das Doppelsalz mit Queck- 
silberchlorid C5H r^N . ClijCi . HgClj bildet, aus heissem Wasser 
umkrystallisiert, weisse Nadeln, die bei 189—1910 unter Zersetzung 
schmelzen (Zincke und Würker). — Bringt man zur Lösung des 
Chlorids in verdünnter Salzsäure einen Cbers( Imss von 20<Voiger 
Eisenchioridlösung und gibt so viel rauchende Salzsäure zu, dass 
eine hleihende Triihunp entsteht, so scheidet sich nach euiiRcn 
Stunden das K i s c n c h 1 o r i d d o p p e 1 s a 1 z ^ " ,H-,N . ( llj* 1 . Fc( 1 , in 
gelben Xadelii aus. «lic sicli im Cberschuss des l'älluugsmitttds lr)sen. 
Das Salz, wini in weni^ Wasser gelöst und nochmals wie beschrielKm 
gefällt und durch Trocknen im Vacuum über Kali von Salzsäure be- 
freit (Scholtz;ij. — Die Base füllt ferner mit Kaliuuniuecksilberjüdid 
(His). 

3. Mit Brom versetzt liefert das Chlorid Blättchen, der Zusammen- 
setzung CsHgN.CHäHr, Ur^, vom Schmelzpunkt 82—830 (Trow- 
bridge und Diehl)^), die an der Lnft Brom verlieren und beim 
Erwärmen mit wässeriger Pikrinsäure in das Pikrat C5H5N.CH3.O. 

CßH^ • (N'0^,).j ^/JlJ), lange, dicke, grunlichgcibe Nadi ln vom Schmelz- 
punkt 34", ülxTgehen (O s I • r m a y e r). Dieses beim Erhitzen stark 
eNplosive Salz <'nlsteht aucii dii« k! beim Mischen einer heisscn Pikrin- 
säurehtsun^ mit dem ('hl »rnu'lhylat. 

4. P h v s i o 1 <t i s c h e s V e r h a I t <• n. I >ie liase w ird von Katzen 
und Kaninchen un\ eiiindert ausgcädiieden ^K o h i r a u s c h) Dosen 
von 1 1,5 g wirken tTtdlich. 

C. D a r s t e 1 1 u II 1. Xach Kutsch e r und L o h m a n n wcnilen 
^rr)ssere Meuten Harns 1 wetiii^slens 10 Liter) durch mit Kieselgur be- 
deckte Filter gesaugt, dann stark mit Salzsäure angesäuert und mit Phos- 
phor wolfranisäurc ausgefällt. Die Fällung wird nach 24 Stunden abge- 
saugt Aus ihr werden in der ablieben Weise die kohlensauren Basen 
dargestellt, deren Lösung man bei mässiger Temperatur stark einengt. 
Es krystallisieren Kreatin und Kreatinin aus. Von diesen Körpern saugt 

') Ballv. a. a. O. — R. Cohn, Zeitachr. f. physiol. Chem. 18. 116. — TU. 
Zincke und \V. Würkor. Lie l> igs AJUL d. Chem. Ml. 3d& 1006. — M. Soholtz, 
Arch. der Pharm. 247. 534. 19051. 

") P. F. Trou bridge and 0. C. Diehl. Journ. of Die Amer. Chem. Soo. 
lt. .ÖÜS. 1S<)7. 

A. K.ohlrauftch, ZentralbL f. Phyaiol. U. 143. 1»09. 
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man ab und übcrsäuort das Filtrat mit Salzsäure. Die Lösung der 
Chloride wird auf dem Wassorliad /um Sirup eincccnct, tlen man mit 
Alkohol aufnunmt. Die alkoholisclH' Lr>sunq; wird verdunstet, der Rück- 
stand von neuem mit Alkohol aufgenommen und so o£t dem gleichen 
Yerlaiireii unterworfen, bis er sich auch in kaltem absolutem Alkohol 
des Handels glatt löst Die alkoholische Lösung wird mit 20 igcr 
alkoholischer PlatinchloridlGsung ausgefiUli — Die Platinate werden 
nach 24 — 48 Stunden abgesaugt, mit Alkohol gewaschen, in Wasser 
gelöst und mit Schwefelwasserstoff zersetzt Die Lösung der Chloride 
wird zum Sirup eingeengt, den man mit absolutem Alkohol aufnimmt. 
Man fällt die alkoholische Lösung nochmals mit 20 o/o iger alkoholisch(>r 
Platinchloridlösung. Die zweite, wesentlich geringere Platinfällung, die 
völlitr oder fast frei von Kreatinin ist, wird wie die erste wieder in 
die ("horide verwandelt und der Sirup der Chloride mit HO " o iger 
V. iis-eriger (Joldchloridlösung ausgefällt. Nach wer)igen Tagen saugt 
man die abgeschiedeneu Goldsalze ab und krystullisiert aus siedendem, 
salzsäurehaltigem Wasser um. Engt man die Lösung bei 70 ^ ein, 
so scheiden sich schon in der Wärme die in Wasser ausserord^tlich 
schwer löstichen KrystaJIe des Goldsalzes von Pyridinmethylchlorid 
ab, die sich Idcht von den anderen Anraten trennen und durch Um- 
krystallisieren aus heissem, salzsäurehaltigem Wasser reinigen lassen. 

2. His fällte den Harn der mit Pyridin gefütterten Hunde mit HIeiacetat, 
dann mit Bleieasig und Ammoniak, entfernte im Filtrat daa Blei mit ISchwefel- 
säure und renetzte die vom Blei befreite Losang mit KalinmqueoksUberiodid. 
Der diclitfloekipe, allmählich kr^-HtalHsierende Xiederschlag wurde mit Schwefel- 
säure und Silberoxyd zersetzt, das Filtrat mit Baryt gefällt mid der Barytüber- 
sehufls doroh KohMoaäure entfernt. Die wiaserige, mit Salzsäure neutralisierte 
I>">sung der Base wnide eingedampft, mit Alkohtu aufgemmimeii und als Flatin> 
aaLs gefällt. 

Xhnlinh Yerfuhrem anoh Abderhalden, Brahm und Sohittenhelm. 



8ytL )^FiooiiB. 

A. Vorkommen. Achelis und Kutscher^) isolierten aus 
Pferdehara das Goldsalz einer Base, das sie auf Grund der Annlyscn- 

^) W. Achelis und h\ Kutscher, Zeitschr. f. physiol. Chem. Ul. 1907. 
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resultato und dos ScIuiH-lzpuukles als y-Ticidin ansprachen. Als Mutter- 
suhsfan/.eii Itctrarhlcti dw AutoriMi Pflan/j'nalkaloidc des Futters, die 
den Tyridiiiring cntlialtfii und im Ormanisnms des Pferdes bis zum 
widerstandsfähigen y-Picolin abgebaut werden. 

B. Eigenschaften. yPicoliii Steinkohlentecr ist eine in 
Wasser, Alkohol und Äther leicht lösliche Flüssigkeit von charakteristi- 
schem Geruch, die bei 142,5 —144,6<* (korr.) siedet Mit den meisten 
Säuren bildet sie zerfliesslicbe, zur Analyse ungeeignete Salze (Laden- 
burg). — Das Chloroplatinat (CeHfN, HCl)2PtCl4. orangegelbc 
Blättclieii. sidunüzt bei 231^* unter Zersetzung, bzw. 235 — 237 " oder 
239 — 240^, je narh der Schnelligkeit des £rhitzens (Gabriel und 
folnian)^). und ist in kalt'in Wasser schwer löslich. — Das 
(' h 1 (» r a u r a t (V.H-X . HCl . AuCl ., in \V,i<<er sehr schwer löslich, krv- 
stallisiert aus heissem \Vass<'r in stiuk glän/enden Prismen vom Schmelz- 
punkt 2050. Achelis iirid Kutscher fanden für das Goldsalz aus 
dem Harn 201». Das O u e r k s i 1 b e r D 0 |. p e 1 s a 1 z („Hy-N. HCl, 
2 IlgClo krystallLsiert in weissen, derbi^u Aadeln vom Schmelzpunkt 
128 — 129^, ist in kaltem Wasser schwer, in heissem Wasser und in 
stark sauren LOsungcn leicht löslich. ~ Das in kaltem Wasser schwer 
lösliche Pikrat C^H^N . CeH2(N02)3 . OH krystallisiert aus heissem 
Wasser in seideglänzenden, büschelförmig gruppierten Nadeln. Schmelz« 
punkt 161^ (Ladenburg). 163—1640 (Gabriel und Golm an). 

C. D ars te 1 1 u n g. 10 Liter Pferdeham wTjrden bis zur Fällung 
mit Sillx'niitrat niul Harylw isser so lM?hjind<'lt. wie imior C. 1. bei Methyl- 
guanidii'. beschrielK'ii ist. Die Sill>ervorbinduneen wnirden abgesanpt. 
das Filtrat durch Sal/saur«- vom Silber, durch Sriiuwfelsänre vom 
Maryt In-ficit. mit ScbuefeLs:iiire sl.ark aiiursau<'il uikI <ler Rest der 
llascu von neuem mit Pliosphoruolfranisaurf i^efallt. Aus der Fällung 
wurden die koblensaun n P.ast ii in der üblichen Weise erhaltt-n, ihre 
Lösung zur Beseitigmig der letzten Reste Baryt stark eingedampft, mit 
Salzsäure angesäu^ und bis zur beginnenden Krystallisation einge- 
engt Die Chloride wurden so lange mit heissem absolutem Alkohol 
wiederholt extrahiert und verdampft, bis ein in heissem absolutem 
Alkohol glatt löslicher Rückstand resultierte. Die alkoholische Lösung 
dieses Rückstandes wurde mit 20 ",0 iyer alkoholischer Platinchlorid* 
lösung gefällt. Die Füllung fl< illni ililich zu einem Sirup zusammen, 
von dem nach 48 Stunden du' .Mutterlauge abg<^0ssen wurde. Der 
Niedersclila{^ wurde nach mehrfachem Waschen mit absolutem Alkohol 
in der üldicben Weise zerset/t und der Sirup ih-r Ch1o?-ide mit HO "n iger 
wässeriger ( i(jldcliloridlösimu uefäilt. Die aliu<->( hiedcnen Goldverbin- 

1) A. Ladcnlmrir, Liob. Ann. d. CIk m 217. 10. 1888. — S. Gabriel und 
J. Co 1 man, Üer. d. ehem. Geselkch. !tö. 2ö<>U. 1902. 
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durmei! wurtlcii nacl» mehrtägig<_'iii Stehen durch Ahgiessen von der 
Mutlerlaugf getrennt, in heissem salz.säun'haltigoin \ViLss(?r gelöst und 
mit Schwefelwasserstoff zersetzt. Der Sirup der erhaltenen Chloride 
wurde mit absolntem Alkohol au^nommen und mit alkoholischer Sub- 
limatldsung geßlUt und der Niederschlag mit dem Fällnngsmittel ge< 
waschen. Die gefiUlten Quecksilherverbindimgen wurden abermals in 
die Chloride übergeführt und der Sirup der Chloride zum zweiten Haie 
mit Goldchlorid gefällt Das nunmehr ausfallende Goldsalz krystallisierte 
schnell und gab, aus lieisscm salzsäurehaltigeni Wasser zweimal um- 
, krystallisiert. die <T\v;ilint<'n derl>en, glänzenden Nadeln des (loldsalzes 
rom Schmelzpunkt 201 ^ und der Zusammensetzung C^U^N . HCl . AuClj. 

Aq8 normalem Harn isolierte Basen yon unbekannter 

Konstitution. 

I. Substanz von Baumstark. 

Eine dem Allantoin in analytischer Hinsicht sehr älinlii ho Ver- 
bind utic, ist von ¥. Baumstark^) im Harn aufgefunden 
worden. 

A. Vorkommen. In 40 Liter Menschenham fand sich nur soviel, daas die 
Anwescnlu it cKt Verbindung dargetan werden konnte; in beträchtlicherer Menge 
wurde sie tjei Ikterus nachgewiesen, imter einer grösaeren Reilie von Fällen aber 
nur einmal, im normalen Hundeham wurde sie nicht angetroffen, aber einmal 
kante Zeit im Harn eines Hundes, der Beuxoesäiire zu seinem Futter crliielt. 

B. E ige nHc haften. »Sie krystallisiert aus Wasser in weissen, der Hippur- 
>«ure gleichenden Säulen. Die ül)er Schwefelsäure getrockneten Krystalle aekre- 
piiieren Ijeim Erwärmen, bleiben bis 2.">(> " unverändert, stossen in höherer Tem- 
peratur dicke, weisse ]>ämpfe von eigentümlichem Geruch aiLs, schmelzien dann 
und verbrennen endlich unter dem Geruch nach verbranntem Horn. 

Die Substanz löst sich ziemlieh leielvt in heissem Wasser, schwer in kaltem 
Wa>'>er und in Weingeist, nicht in absolutem Alkohol oder Äther; die Löoimgen 
reagieren neutral. 

si< hildet mit Säuren leicht ISdiohe Halxe. Die Verbindnng mit Salzsäure, 
CjH^N.U. HCl. krystallisiert schwer in dendritenförmigen Massen, ist zerfUess- 
lieh und löst sich in Weingeist. Mit Basen verbindet sich die Substanz nicht, 
ihre wä.<werige Löeimg gibt aber mit aalpetenauiem Queoknlberoxyd einm Nieder* 
schlag. 

Beim Erhitzen im Glasrohr entwickelt die Substanz ein brambares, nach 
.Äthylamin riechendes Gas. ebenso beim Erhitzen mit Natronkalk. Beim Kochm 
mit Bantlwasser gibt sie zuerst die Hälfte ihres Stickstoffs als Ammoniak ab» 
dann den Rest als Äthylamin; zimick bleibt kohlensaurer Baryt. 

Bei der Behandlung des Körpers mit ealpetriger Sänfe liefart er Fkiaoh- 
mUchsäure. 

C. Darstellung. Die Substanz wurde nach folgendem Verfahren gewonnen. 
Der Harn wurde zum dicken Sirup verdunstet, noch warm mit absolutem Alkohol 
ausgefällt, vom Filtrat der Alkohol vollständig abdestiUiert imd der DestiUationa' 
rackstand durch starkes Ansäuern mit Salzsäure und Schütteln mit Äther Ton 

>) F. Baumstark, Ber. d. ehem. Gesellsoh. «. ÖÖ3 und 1378; Ann. d. 
Cfaem. 178. 342. 1874. 
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der HippuTBRim befreit. Baniif wurde die rüokst&ndige Flussip:keit mit Ammoniak 
fiberaättigt, mit IMtncssi^ vollständig ausgefüllt, da» Filtrat mit Scliwofclwasi^er- 
stoff behandelt und zum dicken .Sirup eingedampft. Es krystaUisierte dann der 
Harnstoff mit der Substanz aus. Die Kr^'Atalbnasse wurde mit soviel starkem 
Alkoliol versetzt, dass eine leicht filtrierende Hamstoffltisung entstand, diese 
LöAung altfiltriert, die rückstandigen Krvstalle mit Alkohol gut ausgewasohen und 
unter Zusatz von etwas Tierkolüe aus heisrem Waaser krystallisiert. 



O. Meissner >) fand im Harn von Hunden, welche mit Brot gefuttert wurden, 
hei Ahwesenheit vmii H irns&ure neben leiohlioli ausgesehledenem ADanUrin nooh 

einen besonderen Körper. 

Derselbe schied sich bei der Verarbeitung des Hanw naeh der ran Meissner 

anu'i ^t bcncn Methode der Alljintoindurstclhinß aus dem Alkoholextrakt auf Zu- 
satz von Äther zugleich mit dem Allantoin in schönen farbkMen Warzen von seiden- 
glänzenden Krystallnadeln (Tierseitigen Prismen) aus. Er loste sich leicht in Wasser, 



wieder aus. Die wässerige Lösung des aus Alkohol umkrystaUisierten Körpern 
reagierte neutral. Er loste sieh in verdünnter Salzsäure, sowie in Terdflnnter kalter 
t^alpeteifiäure und krystallLsicrte aus diesen Lösungen wieder unverändert aus. 

Die iSulistanz war st ickstof (reich, aber frei von Schwefel, schmolz bei un- 
gefähr ISO* zu einer gelben Flü-ssigkeit. welche bei 105 — 106* wieder zu den ur- 
sprünglichen Kr\-8tallen erstarrte. Bei 2(H>ö entwickelte die geschmolzene Mitsse 
UasbUischen tmter Verbreitung eines intensiven t<eruchs nach Himdeham, bei 
weiterem Erhitzen schwärzte sich der Rückstand, stiess dicke, weisse Nebel aus 
und verhninnte endlich schnell ohne Asche. 

Wurde die Substanz mit Salpetersäure erhitzt, so zersetzte sie sich unter 
Gasentwickelung \md hinterlietw dann ein in Blütterbüscheln krvstaUisierendes 
Produkt. — Jivim Kochen des Körpers mit BftiytwasBer bildete eion koUennunr 
Baryt und, wie es schien, eine Säuie. 



Poiichct-i h.ü /.Herst aus dorn norinah'ii Harn eine krystaJlini- 

sche Verbirnluiip der Foriiicl C-H, .X,()., oder r.HjjN^Og isoliert. 

Die bei der Vorarbeitung des Uams auf die Xantlünbasen bleibende Mutter- 
lauge, aus welcher durch «mmoniakaUsche Sflberlösung das C^in gefällt wordMk 

war, wurde auf dem \N'asserl)ade vom Ammoniak befreit und in Wasserbad wänne 
mit iSohwefelwasserstoff behandelt. Das lilltrat wurde auf dem Waaserbad zum 
Surup Terdtmstet, dann zwei oder dreimal mit Alkohol und etwas Sehw^bäure 
ein^jedampft. um alle Salze in Sulfate überzuführen mid zugleich die flüchtigen 
Sauren (Salzsäure, Kssigsäure) als Kater zu entfernen. Die wieilcr zum Sirup 
eingedampfte Flüssigkeit wurde darauf mit 15—20 Vol. OS^'^igein Alkohol ver- 
sfi/i; (Irr i'iii^tohende Niederschlag enthält alle Salze neben etwiws Kreatln und 
Kreatinin und manchmal auch Tvrosin. Bei dem Versuch, der Salzmasse das 
Kroatin und Kreatinin durch siedenden 50*\,igen Alkohol zu entziehen, wurde 
auch ein Alkaloi<l in kleiner Menge gewonnen. 

Das Alkaloid krystallisiert im Vacuum langsam in dünnen, sehr zerfUessUchen 
Nadeln, löst sich wenig in Alkohol, nicht in Atlier, reagiert achwach alkalisch ujid 
gibt mit Säun n ki \ >tallisierende Salze. Das Chlorhydrat bildet konzentrisch 
gruppierte Nadeln und gibt mit Platinohlorid, Uoldchlorid und Quecksilberchlorid 

^) G. Meissner, ZritM-hr. f. rat. Med. (3) 81. 317. 



') A. Gabr. Pouchet, Contrib. ä la conu. des mat. extraot. de Turine. Paris 
1880. & 19. 
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zerfliessliche, aber in Alkohol und Äthor unltisliohp Verbindungen. Das Clilorid 
gibt ferner mit Nesslertichem Keagenä einen gelblich weissen Niederschlag, redu* 
aeit aber das Reagens nioht und unteraoheidet sich so vom Kreatinin; es liefert 
femer mit Jodjoflkjilium einen braungelben Xicdcrschlag. — Das Chloro jilat inat 
besteht aus goldgeil*en, orthorhumbisclien l'rwmen. — Das Chloraura t krystalÜ- 
siert in kanariengelben, langen Nadeln und löst sich sehr leicht in Wasser. 

Oautior M fii;^'t dirscr BeschnMbimp der Basis hinzu, dass sie eine Mischimg 
von Eiaenchlorid und Fcrricyaokalium sehr schnell blau färbt (Bouchardatsche 
Reaktion), und daaa sie giftig ist 

In der Fortsetzung dieser Untersuchungen ist es Pouchet^) ge- 
lungen, von zwei aus normalem Harn gewonnenen Basen die Znsammen- 
setzung zu ermitteln. 

Er fällte die Basen mit Tamiin im Überschuss aus schwach alkalischer 
LöBHng und zerlegte die ü^iedersohläse mit Bleihydrat in Gegenwart erst von 
stariram, dann von sehwachem Alkonol. Die alkoholischen Lösungen lieferten 
einen Sirup, der durch Dialyse in einen schwer dialy^ierbaren, flüssigen und in 
einen jLrjt'st&lUnische i!>ubetanzen entlialteuden Anteil zerleg wurde. 

Der flüssige Anteil ist syrupös, kr^'stallisiert selbst bei langem VerweUen im 
trockenen Vakuum nicht, reagiert neutral, gibt mit den allgemeinen Alkaloid- 
reagentien Niederschläffe, verändert sich ziemlich leicht an der Luft, wird durch 
Salzsäure urbarst ima durch Flatinchlorid schnell oxydiert. Er besitzt immer 
die ZiisaramenHetzimg Call^NOa. 

Aus dem leicht dialysierbaien Teil wimle eine Substanz isoliert, welche in 
spindeHdnn^n, zu Kugeln geordneten Nadeln krystalUsiert, sich in sohwaohem 
Alkohol hjwt, in starkem Alkohol ftist unlöslich, in Äther ganz unlösUch ist, schwach 
aikaUsch reagiert und mit Säuren iS&bce bildet. Das Chlorophitinat krystaUiaiert 
in goldgelben, orthorhombischen, zerfliesstichen Prismen. Der Basis selbst kommt 
die Formel C-H^N^O, oder C-H,,N,(), zu. 

Diese Stoffe sind für Frösoiie sehr giftig, sie bewirken Paralvse, Aufhebung 
der Reflextjitigkeit und HerzstiDstaaid in Systole. Ponehet hält es für wahr- 
.Mi-lieinlich. da-s.-* die im nonnalen Harn (in den Fiices und in den Kxkieten iiber- 
I haupt) vorkommenden alkaloidartigen iCörper mit den bei der Fäulnis unter Luft* 
abediiiuB ans Eiweiaskörpem entstehenden identisch oder dooh nahe Terwaadt und. 



IV. Die llase C^H^^NO^ (ix'zw. C-Hj-NOo) i D o m b r o w s k i und 

Kutschör und L o h in u n n). 

Dom])ro\vski l>oschreibt kurz e'mo Base aus dein Harn, doron 
Chlorhydrat in Alkohol löslich ist und mit Platincblorid ein in kalloni 
Wasser ziemlich leicht iösliclK.'s Salz ^ibt. Die Base hat nach der 
Analyse des Platinsai/es du- Zusanunonsetzuni]; r-Hjr^NOg. Sie komnit 
in dt;r betreffenden Fraktion mit einer anderen, unaufgeklärten Baso 
gemischt vor. Die Chloroplatinate werden durch fraktionierte Krystalli- 
sation getrennt; das leichter lösliche Platinsalz der Base C^Il^^NO^ 
scheidet sich in famkrautihnlichen Krystallen aus. Eine Base der 
gleichen Zusammensetzung haben E. und H. Salkowski als Platin- 
salz unter den Fäulnisprodukten von Fleisch und Fibrin gefunden, und 

A. (iautier, Journ. del'anat. et de la phvsiol. lööl. 33U; Virchow-Hir8Ch*8 
Jahlt-^ber. 1881. 1. 12Ö. 

*) Poaobet, Comptes xendo» 97. 1600. 1883. 
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eine vielleicht um zwei Wasserstoffatome rcich(To. violloicht al)or clr ich 
zusammorißoset/te Baso Iiat Urieger^) ebenfalls aus faulern Fleisch 
als Goklsalz isoliert. Ob die Rase von D o m b r o w ?; k i mit dorn von 
Takcda ans dorn Harn mit l'bosphor vergifteter Hunde isolicrlcu y n- 
Rutyrobetain (siehe dieses^ identisch ist, lässt sicli bei den weniucn 
Angaben, die Dombrowski über seine V'erbindung macht, nicht 
entscheiden. 

Die recht komplizierte Lstilioruncsmetliodc Dombrowski« war die folgende: 
100 liter normalen Hanu« werden mit Kaliumcarbonat neutralisiert und mit Blei- 
acetat f^efiillt. Das Filtrat wird mit Kaliutucarbnnnt von Blei befreit, neutrali- 
siert, im Vacuuiii euij^eengt imd der Riikstand mit Alkohol von HO" in der Kälte 
aufgenommen. Vom Rückstand (A) wird die Lösung (Ii) abfiltriert, - Die alko- 
holisehe Lösung (B) wird im Vaeiuim destilliert; der DestUlationsrückstand wird 
mit Waaser aufgenommen imd mit Scliwefelsaure versetzt, um die gebildeten 
Acetate in Sulfate umzuwandeln. Die filtrierte Flüs.sigkeit wird im Vacuum ein- 
gedampft und der Rückstand witiler mit Alkohol von 80 " in der Kälte erseh(.jif(>nd 
auB^zogen. Die alkoholische Lö«\mg wirdim \'acuum eingeengt, mid zur Kntferuung 
derHauptmenge Harnstoff läaat man sie mehrmals erstarren (ocmgeler). Die Mutter- 
laugen vom TTiimstoff versetzt man in \\ ;is.seriger Löwimg mit neutralem Quecksilhor- 
acetat bei Gegenwart von Kahumcarbonat, biä der Niederschlag einen gelben 
Farbentca annimmt. Im Filtrat entfernt man das Quecksilber (hircli Schwefel- 
wasserstoff, wandelt die Aeetate wietler in Sulfate um und konzentriert im Vacuum. 
um die ii^igsäure zu verjagen. Das Konzentrationsprodukt w ird uie<ier wie oben 
nüt Alkohol extrahiert imd die alkoholische Lösung im Vacuum zum dfinnen Sirup 
eingeengt (Alkoholext mkt ('). der in AN'a'sscr p>ir>sl und uiit Rarvtwasscr cr''f;ilft 
wira. Das alkalisch reugierende i-iltrat zeigt einen faden Gerucli nach Aminen. 
Es wird im Vacuum bei niedriger Temperatur zur Sirupkoiuiistenz eingedampft. 
Der barythaltige Sinin wird mit viel Aikoliol von 0.5" durflmeknetet, woIhm ein 
pechartiger RüeLstaud (^;) zurückbleibt. Der in .tVlkohoi löäUclie Anteil (a), sowie 
der Rfidcstand ( /) werden mit Schwefelsäure vom Baryt befreit und mehrere 
Tage, gegen Fäulnis geschützt, dialysiert. Die vereinigten T^ialysivte werden im 
Vacuum bis zu beginnender KrystaUisation kunz ntriort. Man trennt die Kry- 
atalle von der syrupösen Hatteriaufle und teilt diese durch Behandeln mit kaJ- 
tem absolutem Alkohol in einen alknnolirislichpn TrW ac und einen unlöslichen a 3. 

Der löeliohe Teil aa wird konzentriert und der KristalUsation überlassen. 
Von einem ans Mannit bestehenden krystallinisohen Niederschlag wird abgetremit 

und der Syrup mit einem geringen Überschuss von Kupfercarlionat itei 60- 70" 
digeriert. Man filtriert warm, konzentriert das Filtrat uu Vacuum und scheidet 
durch Behaodebi mit absolutem Alkohol einen flockigen Niedenchlag ali , der 
abzentrifugiert Wird. Der alkohollösliche Teil {an — a), der Alkaloide, Phenole 
und redusiemide Substanzen enthält, würd vom Kupier befreit, zum Syrup 
eingeengt und mit Barythydrat alkalisch gemacht. INe freigemachten EÜisen 
sinil /um Teil in Äther, der weui«^ .\lkohol enthält, zum Teil in Alkohol löslich 
und werden so getrennt. Aus der ätherischen Lösung werden Platinaalze ge- 
filllt, die durch fraktionierte Kr^'stallisation getrennt werden. Der grössere Teil 
besteht aus dem Chloroplatitiat des Cadaverins (s. S. (J'-S). Das alkoholische 
Kxtrakt wird, da es noch Phenole enthält, mit Phosphormolybdänsäure gefällt. 
Aua dem Niederschlag werden in der üblichen Weise die Basen bezw. üire Carbo- 
nate erhalten. Die konzentrierte Losung wird mit Alkohol extrahiert, die Basen 

St. Dombrowski, Arch. Polen, de biol. et d. me<l. 1H03; auch Compt. 
rend. Acad. d. Scienc. läö. 182 u. 244. 1902. — E. und H. Salkow ski, Berichte 
d. ehem. Gesellsoh. H. 1192. 1883. — Lb Brieger, Über Ptomaine UL 27. Ber- 
lin lam. 
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in die Chlort^drate verw andelt und deren alkoholische LöBunc mit Platinohlorid 
geftllt. Die dnloropkitinatc werden durch fraktionierte KrystaUisation aua Waaser 
getrennt. 

Anscheinend die gleiche Verbindung wie Dombrowski iso- 
lierten Kutscher und Lohin ann zunächst aus dem Harn eines mit 
Fleischextrakt gefütterten Hundes, dann aus dem Harn von iioriiialcn 
Menschen, später Enge 1 and aus dorn Harn von Kaninchen nach 
Fütterunc von salzsaurem Carnitin. Sie fanden das Goliisalz in der 
Mutterlauge des Goldsalzes vom Pyridinmethylchiorid, das nach dem 
S. 706 beschriebenen Verfahren dargestellt war. Es schied sich zunächst 
als Ol, dann dimorph in Blättchen und Säulen krystallisierend aus 
und schmolz zwischen 155— IGO® zu einer klaren roten Flüssigkeit 
Ausbeute 0,156 g aus 10 Liter Harn. 

Kutscher und Lohmann betrachteten das Goldsalz als das 
des Norains, das Kutscher aus dem Flcischextrakt isoliert hatte. 
Die Base aus dem Harn zeigte die gleichen charakteristischen (Üft- 
wirknngen wie das Norain aus Fleischextrakt (Kutscher und Loh- 
mann 2)V 

Da neuerdings Kutschers MitarlM'il«'r Engeland die von 
Krirnberg schon angcnoiiunene Identität des Caniitins und Novains 
seinerseits bewiesen hat, und dem Carnitin die l'ormel C^il^^iSUj zu- 
kommt, so muss die Frage nach der Konstitution der Base aus dem 
Harn noch als unerledigt gelten. Trotz einiger Abweichungen im Ver- 
halten liegt der Gedanke nahe, dass sie mit dem Y-Butyrobetain identisch 
ist, das Takeda*) aus dem Hundeham nach Phosphorrergiftung iso- 
liert hat 

Ähnliches gilt von der als Reduktonovain bezeichneten 
Rase von Kutscher 3), deren Goldsalz in einer Ausl)eute von 2 g aus 
100 Liter Frauenharn erhalten wurde. Die Base fiel zusammen mit «lern 
Mingin (s. S. 717» als (Jolds;ilz. Hi'i der Darstclhint^ <)<'r ('lilorid<' aus 
dem Goldsalzgemrnge hlicl» das Clihtrhydrat tici Hase in der alkoholi- 
srhten Lösung, wurde daraus mit alkoholischer Sublimatlösung gefällt 
und durch ('Ijerführung des Quecksilber-Doppelsalzes in das Clilor- 
aurat isoliert Nach zweimaligem Umkrystallisieren aus stark salzsäure- 
baltigeni Wasser wurde das Chloraurat rein erhalten. Es ist gegen 
Licht empfindlich, beginnt an der Luft schon bei 80 zu sintern und 
sich zu TerfiU'ben. Im Schmelzrdhrchen sintert es erst bei 126^, schmilzt 
zwischen 156— IW, wird aber erst zwischen 176— 180 ganz klar. Die 

Kntseher und Lohmann, Zetteohr. f. ph^'siol. Ghem. 48. 1. 1906. — 

R. Engeland, Zeitschr. f. Untors. d. Xahrungs- u. (Jcnussm. 16. (504. lOOS. 

*) Kutscher und Lohmann, Pfiügers .^h. 114. 503. 19UÜ. — K. Ense- 
land, Beriohte d. ehem. Geselheh. 42. 2457. 1909. — R. Krimberg, Zdtsohr. 
L phyniol. Chem. 55. 466. IJWR. - K. Takeda, Pflügrrs Arch. 18S. 366. 1910. 

') Kutscher, Zeitsohr. f. physioL Chem. iL 4öä. 1U07. 
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Analyst! führt, vt>raus£Tosetzt dass das Salz panz «'nihcitlicli war, zu der 
Formel C^HjgXOCl . AuCIg. Die Base spalU't, mit Baryt destilliert, Tri- 
methylamin ab, wodurch ihre Zugehörigkeit zur Gruppe der Choline 
bezw. Betaine erwiesen ist Wie sie sich vom Carnitin bezw. Novain 
ableitet» das nunmehr sowohl von Krimberg wie von Engeland 
als ein Y-1*rimethyl-oxybatyrobetain 

^CgH5(0H).00 

N _-(CH8)8 

\o 

angesehen wird, ist noch unentschieden. 



Anhang. 

Die Abspaltung von Trimethylamin aas Harn. 

I) e s s a i p 11 es stellt«- iicrrits im .lahrc IKäG frst. dass aus alkalisch 
gcmachteui Ilaru Triuiethylanau alnh'stilliert werden kann. De Filippi 
bestätigte die Erfahrung von Dessaignes, indem er mittels einer 
quantitativen Methode aus normalen Menschenurinen durch Destillation 
mit Kalilauge Trimethylaminmengen von etwa 2^ cg pro Liter ge- 
wann. Er hielt das Trimethylamin für ein normales Stoffwechselprodukt, 
dessen Menge namentlich durch den Fleischgehalt der Nahrung ver- 
mehrt würde. T ik< da ab<'r zeigte neuerdings, dass man 1 ei An- 
wendung einer deui AmmoniakhestitntnunL'sverfahron von Krüger- 
Reich und S haffer nachgebildi-tcn Methode, die den Naehweis — 
wenn auch nicht die quantitative Bestinnnutig von iiräfoniiicrtein 
TririK'thylaniin fZl•^-talt^>t. aus fi'ischein Menschfti . Hunde- und l'ferde- 
harn krin Trimethylamin erliUlt. Wenn die Base sich aus Mi'nschen- 
harn gewinnen liess, so halte der Harn schon mindestens 24 Stunden 
gestanden. Da aber bei der Fäulnis des Harns sich Trimethylamin 
bildet, wie ebenfalls Take da nachwies, so ist bisher kein Beweis 
dafür erbracht, dass es im normalen Harn präformiert vorkommt. 
E r d m a n n sowohl wie Kinoshita^) konnten mit anderen Methoden 
im wesentlichen Take das Resultate bestätigen. 

Die Beobachtung de F i Ii p p i s , dass Fleischnahrung die Menge 
des gewinnbaren Trimcthylamins erhöht, spricht für die Auffassung von 

Dessaignefl, Liebißft Ann. d. Chem. 100. 218. 1866 — De FiHppi, 
Zeitachr. f. physiol. Cliem. 4«- 4:n. 11»0G. ^ Taki-da, l'fliiii.-r.s Arch. 129. 82. \\m. 
— G. C. Erdmann, Juurn. oi biol. Ciivm. 8. ö7. lUlU. — T. Kinoshita, 
Zentralbl. f. Phjsiol. 84. 776. 1010. 
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Kutscher, dass die von ihm ans dem Harn isolierten Basen, die 
wahrseheinfieh mit dem Camitin des Fleisches in Zusammenhang stehen, 
die Mnttersnhstansoi der llflcbtigen Basen sind. 

Ob im normalen Harn aucli nocli andcro Trimotliylamin abspaltende Körper 
vonkonmica, ist nicht bekanut. Liebreich^) erwälmt gelegentlich ohne nähere 
Aachen, in dem Urin base rieh in sehr kleinen Menf^ eine Base naehweiaea, 
die ein dem Xeurin sehr ähnliches Vc rhalton zeige. Bo/üjtilioh des etwaigen Vor- 
kommens von Cholin oder Neorin im Ham bei Morbus Addisonii s. S. 73i). 




Fig. 39, 



1. Nachweis von T r i in e l Ii y 1 a nii n nnch T.'ikeda: 

Da C8 8ich um den Nachweis geringer Mengen Trimcthylamin handelt, mm» 
die für die Ammoniakbestimmung nach Krüger-Reich (s. 8. 532) gebrauchte 
Apparatur in der Weise abgeändert werden, wie es die Abhildut>g zeigt. 

I^as (icf<i8S A ist das Destillationsgefäss. Ks besteht aus einer dickwandigen. 
3 Liter fassenden Saugflasche, die in einem mit Wasser gefüllten Emailletopf auf 
einem Strohkranz steht. B iet eine kleine Saugf lasche ; dieselbe dient als Vf)rl!igc. 
am bei etwaigem Überschäumen des Uams die aus A übertretende Flüssigkeit 
aofimnehmen. B enthält wo viel verdünnte Safacsäure, daas der Boden davon be- 
deckt ist. (' lind (', sind die eigentlichen Absorption-sgefässe. Sie sind zu Vr, mit 
' VMdünnter Salzsäure gefällt, in die das U förmig gebogene, bis auf den Boden 

*) O. Liebreieh, Beciehta d. ohem. GMbeh. 2. 12. 1868. 
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von C und C, reichende Wrbindungsrohr c beiderseits eintaucht. C nnd €^ ttdieil 
in einem mit Kiswaaser gefüUtea Topf. Durch ein T-Stück steht C. mit dem Mano- 
meter D. andenneits mit der Wul fachen FlaRche E in Verbmdimg. Von £ 
führt das Rohr e zur \\'a><serstrahlluftpumpe. Uni in das DestiUationsgefäss A 
Alkohol nachzufüllen, ist in den abschliessenden tStopfen ausser dem Thermometer 
T ein gebogenes Rohr a eingefügt, das durch einen Gummisclilauch mit dem Glaa- 
rohr Iii beweglich verbunden ist. Der Gnrnfnini^iMirti^ kann dmoh die Klemm- 
aokraube K gesell lossen werden. 

Beim (Gebrauch wird A mit 1 Liter des zu untersuciKiKiiii Harns, UK) ccm 
Alkohol und 4(K) ccm Kalkmilch oder 8—10 g Magne«iumoxyd beschickt. Das 
Wasserbad, in dptn A steht, wird auf 4(»" erwärmt . Klemmst-hraubc K pesclilossen 
imd der Druck im gan/.en S\stem mittelst der l'uinpc auf 3ii mm Hg gebracht. 
Bei Beginn der Destillation schäumt der II, im häufig stark. Um ein rbertretem 
de<< Schaumes in das Oefäs« B zu verhiiidem. loc kert man zuweilen die Klemm- 
schraube K etwas, so das,s ein wenig Luft nach A cintn'ten k:um. Sehr bald aber 
siedet die Flü.ssigkeit in A ganz ndiig und ohne Schaumbildung. Man 8chlies,st 
dann K fest und hisst die Flüssigkeit die gewünschte Zeit bei M) — 4<> mm Hg Druck 
kochen. Zum iSchluas des Versuches saugt man durch a| noch ÖO ccm Alkohol 
naoh* welclie dm Kolbeninhalt wieder in lebhaftes Sieden bringm. 

Nach Beendigung des Versuches wird da-^ in den Vorlagen B. C und ge- 
sammelte Destillat sorgfältig in eine Schale gespült, darin zur Trockne verdunstet 
und der Rückstand mit Alkohol extrahiert. Das alkoholische Extrakt wird eben« 
falls zur Trockne verdampft, wieder mit Alkohol aufgenommen. Der \ nlilrihende 
Rückstand wird nochmals in Alkohol gelöst» aus der Lösung wird der Alkohol ver- 
jajgt, der Rückstand in einem Tropfen verdünnter Salzsaure gelöst und mit 30 %i8er 
wäs-seriger ( ioldelibridlösimg gcoällt. Em auftrstender Niederschlag zeigt Tri- 
meth^'lamin an. 

Andere flfiehtige Basen, die schwer lösliche Ooldsalxe büdm, treten nach 

Takedas Erfahrungen im normalen Harn nicht auf. Bei 20 Minuten lanizein 
Destillieren wurden von Trimothylamin, das einem von der Base freien Harn zu- 
gesetzt war. ungefähr > 3, bei 40 Minuten langem Kochen imgefähr die Hälfte der 
Base als Coldsalz wie<iergefunden. Die ▼oigenommensn Goldbestimmungen 
stimmten auf TrimethyJaminchloraurat. 



2. Bestimmung des mit Alkalien aus dem Harn abspalt- 
baren Trimethylamins nach de Filippi. 

A. P r i n / i p. Das (loniiscli der iiasrii, \v«'lche bei Dr-stiiiation des 
IlariKs aus alkalisclKT Lüsmig ühtTii«']!"!!, wird in Sal/säiiro anfiir'faiig<'n. 
dio zur Trockne gcdanijifleu ( üilorhydrate durch .Mkoholcxtiaktion vom 
Cliloraiiiiiioniuni getr»Muit und in wüsserigi-r Lösung mit rsatnuinhypo- 
brumiüuäuiig zersetzt. Dabei werden die primären, und sekundären 
Amine unter StickstoCfentwickelung zersetzt, während das Trimethyl- 
amin unzersetzt bleibt, wenn man den Oberschuss von Hypobromit 
sofort durch Ansäuern unschädlich macht, nachdem die SÜckstoffent- 
Wickelung aufgehört hat. Damit bei der Einwirkung der alkalischen Hypo- 
bromitlösung auf das sal/saure Trimothylamin nicht ein Teil der Base 
enfweicht. ninss dieser Teil der Operation in dem durch eine Sal/.säure- 
vorlage ahgeschlossenen Destillationsapparate, an dem mit Rücksicht 
auf das frei werdende Brom Kork und Gummistopfcn vermieden sind, 
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aasgeführt werden. Das während der Zersetzung mit Bromlauge in die 
Vorlage übergegangene, in Salzsäure aufgefangene Trimethylamin wird 
zur Tnirkno verdampft, das im Destillationskolben zurQckgebliebene mit 
Alkali destilliert, obi nfalls in Sal/säiire aufgefangen, die so gewonnene 
Hauptmenge des ("hlorhyilrats mit der ersten Portion vereinigt und auf 
wenige rem eingfdamjift. l)i(^so Ltisiing des gesamten Triiiielhylamin- 
salzes wird alkalisch gemacht und destilliert. Das Destillat wird in 
titrierter Säure aufgefaniieii und durch Zurücktitricren mit Lauge die 
Menge der iil)(■r^<'^an^('lleIl Hase hestiiiiiiit. 

B. Ausführung: Die Ta^resmenge Harn wint in einen 3 I.itfr-Kolben ge- 
braclit. der 10— lög Kalilauge (10 g KOH pro Liter Hhm) und einige Parafrai- 
stnckchcn zum Verhindorn des Scliäumens enthalt, und im ^\'asserdan^^»f.s(^om 
destilliert. AU \'orliige dient ein mit einem Peli^'ot sehen Kohr abgeschlossener 
Eriennu'verkolljen mit domielt durchliolirtem Stopfen. Durch die eine Bohrung 
ragt da.-* Ende des senkrecht ahsteijrenden Kiililers. der oben eine Sicherheitskugel 
wie bei der Destillation der Kjeldahlliestimmunfien t^ä^^t. in den Kolbenhals, in 
der anderen befindet sich die (dasröhre, die /um Peligotschen Rohr führt. Dieses 
enthält (dasj>erlen. die mit verdünnter Salzsäure eben bedeckt sind. Im Sanimel- 
kuiben befinden sieh 1<M> Iiis löO ccm auf verdümiter Salzsäure von 1.19 D. 
Man erwftnnt zuruichst langsam; nach Beginn der Destillation lässt man kräftig 
sie<len und reguUcrt den Damjifstrom so. dass das Klüssigkeitsvolum im Destil- 
lat ioniikoU>en aniiuliernd konstant bleibt, in l^ » '"Stunden .soll man etwa 1 Liter 
Destillat erhalten. Hei dieser Gesohwindigkeit der De.stiilation ist alles Trimetliyl- 
am in aus normalem Harn übergeüP iifien, wenn das Volum des Deetillata '/^ des 
angewandten Harnvoiuius ausmueiit. 

Nachdem man sieh vergewissert hat, dass der Inhalt des Hammelkolbens 
sauer reagiert, führt man rlas Destillat und die durch .Auswaschen der Glasperlen* 
eriialtene Flüssigkeit (quantitativ in eine grosse Schale über» dampft über freier 
Flamme, ohne zum Sieden kommen zu lassen, auf SOO — 300 oom, dann auf dem 
Was8erba<le zur Troekni- ein. zum Schluss unter Zusatz von etwas Alkolud. 

Der Rückstand in der Schale wird mit einem »Stössel pulverisiert und wieder- 
holt mit kleinen Mengen absoluten Alkohols extrahiert. Die alkoholische Lösung 
wird in einer Porzellansehale. die gross genug ist. dass die Klüssipkeit nicht über 
den Rand steigt, auf dem Wasserbad verdunstet, ohne dass der Alkohol ins Sieden 
kommt. Die Extraktion mit absolutem Alkohol wird noch zweimal mit kleineren 
Mengen wiedecholt. 

Der Rückstand der alkoholischen Lösuuilj wird in wenigen ccm Wasser auf- 
genommen und die gelbUche Lösimg in einen .lenenser Kolben von 300 ccm Inhalt 
gebracht, der mit dem oben beschriebenen Köhler durch einen c ingeschliffenen 
« .la-o<töps<'l verbunden ist. Im (dasstöpsel ist ausser der \ eri)indunti mit dem 
Kuhler noch der Stiel eines Ilahntrichters von .10 (iOecm lidialt eingeschmolzen. 
Auch dia Verbindung <les Kühlers nüt dem öOO- -6(X>ccnj fassemUn Samraelkolben 
f Krlen raeyer). tier wiederum durch ein Pelifiotsches Rohr abgeschhissen ist. und 
die dt» Destillat iou.sauf.satzes mit dem Kühler sind durch eingescliUffeno (dasstopfen 
hergestellt. Das Peligotsche Rohr und der Sammelkolben enthalten lö 20 com 
vertJünnte Salzsäure. .Aus dem llalmtriehter liifwt man 25 ccm II\ pobromithisung 
(25 ccm lirom in ."iOtJ ccm einer 2ü",»igen Kalilauge) in den Destillationskolben 
tropfen und schüttelt vorsichtig das (iemisch von Hypobromit und Chloriden; 
falNnach dem .'schwachen Aufschäumen die Flü>-<i<.'keit nicht ausi^esprochenaitronen« 
geil>e Farbe annüumt, ist noch neue Hypobromit lüsung zuzufügen. 

Vm den Übersehoss von Hypobromit zu beseitigen, giesst man durch den 

Trichter in den Koll»en ebenso viele ccm auf '3 verdünnte Salzsäure (D l.l!>), 
ab Hypttbromitlösung verwendet wurde. Wegen der kleinen Mengen Triniulhyl. 

Ji«iibaa«r-ilapp«rt, AaaljrM dM Harns. U. Aul. 40 
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amin, die aus dem Urin zu erhalten sind, bildet sidi nicht der orangerote Nieder- 
sohlapt, den grössere Mengen geben; doch zeigt sich zuweilen eine leichte, vorüber- 
eclicndo Trübung. Durch das fireigewordene Brom nimmt die IlÖHigkeit ein» 

kirscliroto Färhunß an. 

Das Brom wird abdestilliert und geht schnell mit dem Wasserdampf in den 
Sammelkolbm über. Man imterbrieht cne Destillation» wenn der Inhalt des Destil» 

lationskolbeus st'ino iirspriintrlit^li'^ ßclMiclif Füi^unR wieder niipenonimen und 
das Volum sich etwa auf die iiaifte oder weniger reduziert hat. Man ersetzt den 
Sammelkolben dnroh einen andenin ebenfalb 10 — ISoom Terdunnte Salnäure 
enthaltenden; die im Külilerrohr noch vorliandenen Bromtlämpfe werden ;uis>«»r- 
acht gelassen. Der Inhalt des ersten iSammelki>lbens, der das Brom enthalt, wird 
sofort zmn. ISndampfen anf das Wasserbad gebracht. 

Um die Hauptnienge des Trinietliylamins abzudcstillieren, macht man den 
Inhalt des Destillaliouskolbeus alkalLseh. mit einem Volum einer SO"^j,itTon Kali- 
lauge, da-s dem Wiluni der vorher verwandten .Salmiure entspricht; hierbei ent- 
färbt sieh die bis jetxt gelbliche Flüssigkeit. I>ie Destillation geht ruhig vor sich, 
wenn man in den Kolben einige am einen Ende ^escldossene Kapillaren gel>raeht 
hat. Durcli Zutropfenlassen von Wasser aus dem Malmtrichter hält man dim 
Flüs.Higkeit«niveau im Kolben während der ]>estUlation aimähemd konstant. Wenn 
kein alkaliseh reagierendes l)«sti!|jit melir übergeht (Prüfunt.' niil l.uknuispapier), 
imterl)rich( mau <lie 1 )e.stiliatiou, lulirl das Destillat und den liiiialt de» Pelijiot- 
Bciu'n Hohres quantitativ in die jSchale über, die das ernte iX^stillat enthielt, aus 
dem in/Avischen dos Brom Tertriebm wurde» und dampft den tSohaleninhait auf 
wenige cum ein. 

Wahrend des Eindampfen« füllt man in da« PAUgotsohe Rohr und den 

Sanimelkollten zusammen '2.t eem n ,„ Salzsäure und sehlieest beide wieder an den 
Apparat an. Der Rückstand des eingodampften l>estillata wird wieder in den 
Destillationskolben gebracht, durch 50 ccm 10<^oif!(^ Kalilauge, die durch den 
Trichter eintiefülirt werflen. nIkaliseU ßeniaelit und das 'Priniethylamin in die titrierte 
Salzsäure überdestilliert. Zum »Schluss wird der Inhalt des bammelkoibens und 
des P^ligotsohen Rohres dnroh n/,o-Kalilauge titriert. 

Der ganze Proze^^ nimmt 2 Yo Tage in Anspruch. Der Verinst an mgeaetstem 
Trimethylamin in Kontroilversuchen betrug 1»3 %. 



V. Gyn c s i n. 
Ci,H„N,0,. 

Kutscher und Lohmann ^) erhielten aus der Mutterlauge des 
Goldsalzes vom Pyridinmethylchlorid (s. S. 705) beim langsamen Ein- 
dunsten ein in kräftigen, vierseitigen, rotgelben Säulen krystallisierendes 
Goldsalz, das dreimal aus heissem Wasser umkrystallisiert wurde. Bei 

schnellem Abkühlen fiel es sofort in dünnen, hellgelben Nädclchcn aus, 
die bei iso^ zu einer tnÜM ii Masse, zwischen 20ö 210 ^ zu einer 
klaren, dunkclroten Flüssigkeit zusammenschmolzen. Die Ausbeute an 

Goklsnl/: iK'lnif; 1.5 e .ms 100 Litor Harn. Ans der Analyso wurde 
die Formel ('j,,H., ;N, ><>;-- 11(1 . 2 AuCJ^ IxTechm t. Die zweisäurigc, aus 
Frauenhuni ethaileuo Dase wurde üynesiu geiianat 

^) Kutscher und Lehmann, Zeitschr. f. phytiiuL Chem. 49. 85. 190Ö. 
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VI. Mingin. 

Das Goldsalz des zweisäurigen Mingins wurde von Kutsche r^) 
bei der Verarbeitung der 100 Liter Frauenhara wie folgt erhalten. 

Bas antrat der sweiten FlatinftUang (s. Dantellimg des PyridhunetliyU 

clil<»rids) wurde ein^;i'«>n^t. wohei sioli noch ein kloinor Anteil PIfttinsalz krystal- 
linit'ch abscliieU; die Mutterlauge dieser Krystalle wurde zur Trockne verdampft, 
in Wasser aafgenommen und in der mehrmoh besehriebenen Weise in die Chlor» 
hydrate verwandelt, dioHo mit al>solutem Alkohol aufufnommcn und wieder mit 
20"oiger Platinclilohdlosung gefällt. Der Niederschlag wurde abgesaugt, mit den 
▼Ofher ansgeflohiedeoea Platinsalsen vweinigt, und diese vereinigten Flatinate 
in der Ijcschriobrnen Wimsc rr t in die Chlorhydrate, dann in die (lold- 
aalze übergeführt. Die ölig abgeschiedenen Goldsalzo wurden mit den ebenfalls 
öligen GoldsaJaen. die sich atis den Mutterlaugen des Methylp>Tidinium- und des 
Cjynesin-f'hloniun'ts abgeschieden liiitt(>n, vcn-inigL in hci^^sciii Wasser unter Zu- 
satz einiger Tropfen starker ^Salzsäure gelöst, in die Chlorhydrate übergeführt 
mid zum dünnen 8irup eingeei^^t. Nach mehrtägigem Stehen im Exsicoator er> 
starrten sie /n f-inem Krystallbrei, der mit kaltem absoluten Alkohol verrieben 
wurde, iiabei blieb der kleinere Teil ungelöst als lange, weisse Nadeln zurück. 
IKese worden abgesaugt, mit Alkohol gewaschen, in wenig Wasaer gelöst und mit 
30^'oiper rioldchhmdhwung gefällt. Das (ioUlsalz. aus wenig hciss<'ni, salzsäurc- 
Imltigem Wasser umkr^'staUisiert, schied sich beim Erkalten sofort in kleinen, 
durehsiohtigeo, gelbioten, viMseitigen Sftnkn ab, die bei 194 scharf schmobsen. 
Au4.< Mite: 0,46 g. Atts der Analyse wurde die Furmel CiaHHN«0a.2 Ha.2 AuGl» 
bereciineU 



V 1 1 . K y n o s i n. 

Aus 17 Liter normalem Hundefaarn gewannen Kutscher und 
Lobmann') das Goldaalz einer giftigen Base, für das sie unter der 
Annahme, dass es eine einheitliche Verbindung sei, die Formel 
CijHjitN^O« . 2 HCl . 2 AUCI3 berechneten. 

Die IsoiicnmgsmethiOde war folgende: 

TVr mit Salz-^äure angesäuerte Harn wurde nach Entfernung der auskrystalli- 
sierten Kyuureiisaure mit Phosphorwolframsäure gefällt. Die aus der Fällung 
gewonnenMI Basen wurtlen in clie Chlorhydrate üb« r t i rt. diese mit Alkoliol 
aufgenommen imd mit 2t»"()iKfr alkoholischer PUtincliloridlösung gefällt. Die 
Platinsalze wiu-dcn zersetzt und in die (Joldsalze übergeführt. Das erhaltene öl 
wurde wieder mit Sciiwcfcl\vass**r.stoff zersetzt und die Ülwrführui^ in die Platin- 
und dann in die Coldsulze nochmals wie^lerholt. Die beim zweiten Male erhaltene 
Ck*ldfalliJixg krystallisierte bald. Die Krystalle veränderten l>eim Umkrystalli- 
aienn ihren (nicht angegel)enen) Schmelzpunkt nicht. Ausbeute: O.«!.") g (ioldsalz. 
Aus der Analyse Ix^nxjhnet Kutscher die Formel: C,3H2«X^04.2 HC1.2 AuCl,. 

Das aus 95 mg der Goldverbindun^ dargestelltis in fernen Nadeln krystal« 
laiereode Chlorhjrdrat tSfeete eine Maus in ein^ Stunde. 

') Kutscher, Zeitflohr. f. piiybioi. Ciiem. öl. 408. 11>U7. 

*) Kutscher und Loh mann, Zeitaohr. I. pbvaioL Cham. 48. 3 und 4t. 88. 

190«. 

40* 
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VIII. Protaminähnlicho Verbindung von Kugcland. 

^'isWse^^'sOu oder (V. I^^NieOg«. 

Engeland ^ } sfdlto aus normalem Menschonharn das TioMsaiz 
einer protaminähnlichoii. alier wosoiitlich sauorsfoffroichoron N'criiin- 
duMg (für .^combrin ist die Formel Cj^^oN^^üg berechnet) auf folgendem 
Wege dar : 

Der Harn (40 Liter) wurde vorbehandelt, wie es auf S. 632, Absatz 1 bei der 
Isolifirung des Histidins beschrieben ist. Die schmierig sich abscheidende Platin - 

fftUung wurde mit uli-nlulcni Alkohol ^cwaM heu und in hoi-^oni Walser udiV-it. 
▼om schwer lÜHliciien Piatiusalmiak wurde abfiltriert und das (iit* lüsliclieu Hatiu- 
salse enthaltende Filtrat in der üblichen Weise in die Chlorhx cirate, dann in die 
(.'oldsakt' iiKiTgoführt. Xiu-h nichrta^lycni Stolion initcr ck-m Kxsiccator krvstalli- 
sierte ein Oulcüialz aus, das abgesaugt und aus heisser verdünnter Salz-uiure um- 
krystallisiert wurde. Beim Un&TstaUbieFon trat jede^al starke Reduktion auf. 
L>cshalli uukIc (inldsalz in wenig konzontrirrter, hoisser Sal/,-;iurc gelöst nmi 
in eine mit Kis gekühlte .Sausfiaache filtriert, aus der es olmc Reduktion auskry- 
stallisierte. En gel and sprieht es ab Goldsalz des Vitiatin^i (h. o. S. 702) an. 

Aus der Mutterlauge dieses f!oldsal/es kr\ -tallisierte uich \\ ochenlangem 
Stehen unter dem Exsiccctor eine (loldverbindung in rotgelben Oktaedern aus, 
die ans verdfinnter Salzsäure, worin sie ebenso wie in Wasser sehr leicht laslieh 
ist. umkrystallisiert wurde. Bei langsunier Ausscheidung aus lieisser konzentrierter 
•Salzsäure bildet sie Krvstallwarzen, die sehr hygroskopisoü sind, sich bei lOü" 
sohw&nen und sich bei st&rkerem Erhitzen langsam imter starkem Aufbl&hen 
mraetzen. Die Ausbeute 1 etrug ().."> g G'old>Milz. doch blieb viel zurück. 

Die Analyse fülu-te zu der Formel CuU^gXnOu.UCl.AuClg bezw. einem Mul- 
tiplum derselben. 

Das (nidit anulysierto) Platinsalz ist leiclit lüslich. schwer nur in absolutem 
Alkohol. Das aus dem Cioldsalz regenerierte Chlorhydrat gibt Biuretreaktion 
nod die Farbenreaktionen cfes Histidins mit DiazobenzolsuIfoaMve und mit Bram> 
waaser (s. 8. «33» Nr. 11, 12), w&hiend die Hillonsohe Probe negativ ausfallt. 
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Basen ans dem Uarn mit Phosphor vergifteter üaude. 

I, Y - n - 15 u ( y r o b o tai n. 

\ 

CH, — N . CH, . CH^ • CH, • CO 
CH,/ 

Syn. }r.7Mmethyl-n-butyrobetain. 

Die VOTblndunj; wurde synthetisch von WilUtätter') durch ersohöpfende 
Methylieningder j'-Aniinol)utt('rs;uiri'. dir durch Ver-^cifnnc; von I*\ rroli<lon gewonnen 
war, mit Jodniethyl in iilkalist h mcili v lalkoholist lu-r l- lussii^kcit erhalten. Duroll 

') H. Kti-fland, Zeit- ehr. f. |.liy-irtl. Clieni. «7. 57. ll»OS. 

'i ii. \\ iiltjtiitter, licriuhte d. ciicm. tJescUsch. ilö. t>i7. 11^02. 
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Neutralisieren mit Jodwasscrstoffsäure und Zufügen der erforderlichen Menge Jod, 
in Jodwa^'<erst»)ffsiiure geläst. wird da>* Produkt in Form eines dunkelljraunen 
kry-tiiUinisflien IVrjodids uef.'llt. Das abgesÄUgte, gewaschene Perjodid verliert 
bei der J K-'tiilrttiim mit W a-st nlampf da^ iuidierte Jod quantitativ und liefert 
eine fast farblose Losung dos Jodhydrats; die mit SUberoxyd in das Betain über- 
geführt wird. Von etwas beigomengtetn Kaliiitncarbonat kann es duroli Belwnd- 
lung mit absolutem Alkohol loicht gereinigt werden. 

A. V (» r k () ni m o n. T a k r • d a V) isoliorto dio liasc aus ^\om Harn 
mit l'hosphor vergiftotor Iluude als (joidsalz und idciilifi/.icrtc d:io 
Platinsab: durch Vergleich mit dem von Willstättor gewoimtncn 
Salz des syntfaetiflclieai Betains, nachdem er die Betaiimatur der analy- 
sierten Verbindung durch Veresterung und Abspaltung von Trimethyl- 
amin festgestellt hatte. 

Die Substanz steht als Reduktionsprodukt des Camitins (Krim- 
berg, Engeland) sicher in naher Beziehung mit den Ton Kutscher 
und Lohmann gefundenen und als Novain bczvr. Reduktonovain be- 

7XMchnelen Hasen (s. S. 711), doch lassen die bisherigen Anuili/n über 
diese an der Identität zweifeln. . Dagegen scheint nach Take das Fost- 
st -IIiingen die lias ' identisch zu sein mit der von B rieger 2) aus iaulem 
Fleisch isolierten. 

n. F> i c e II s r h a f t e n. 1. Das y-n-B u t y r o b e t a i n ist in ab- 
solutem Alkohol sehr leicht hislich; auf Zusatz von .\ther zur Liisung 
in wasserhalticem .\lkohol kr\ stallisierl es in <ler Kälte in scline«'\veissen 
Krystalliilätlchen aus, wenn man eine zu rasche .Vusfällung vermei<lel. 
Dieselben verwittern an der Luft und ziehen wieder Feuchtigkeit an, sie 
enthalten wahrscheinlich 3 Mol. Krystallwasser. Die wasserfreie Sub- 
stanz erweicht im Kapillarrohr bei 130^, schrumpft dann allmählich 
zusammen und schäumt bei ca. 222^ auf, ohne zu schmelzen (Will- 
stätter). 

2. Das Chlorhydrat CfHj^NOs.HCl krystallisiert in Nadeln, 

die in absolutem Alkohol schwer löslich sind, und schmilzt bei 200 0, 
bei 195** fängt es an zu sintern, es schmeckt süsssauer (Take da). Mit 
Kaliumquecksilberjodid entstrht eine (ilitie Fällunc. die im t bcrsclijss 
des Ueagens löslich ist; sie wird nach einiger Zeit krv>tallinisch. l'^henso 
verhall es sich gegen Kaliumcadmiutujodid und .lodjodkaliinn. D ragen - 
dorffs Ueagens ( .lodwisniul-.lodkaliuni i gibt rotbraune. anior|ih > l''.il- 
lung. die sich nach einiger Zeit in vierseitige, rhombische Plätlchen 
umwandelt; sie ihnein den KrystaJlen des salpetersauren Harnstoffs 
^akeda). Mit Phosphormolybdänsäure entsteht eine gelbe, mit Phos- 
phorwolframsäure eine weisse Fällung, mit alkoholischer Sublimat- 
lösung ein in Wasser leicht löslichss Quecksilber-Doppelsalz (B r i e g e r). 

1) K. Takeda, Pflügere Aich. 133. 365. 1910. 

•) L. Brieger, Über Ptomaine m. 27. Berim 1(^86. 
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— Das (' h 1 o r a u r a t C-Uji^XO^ . Cl . AiiClj krystallisiort dimorph in 
hellgelben Nadeln und Plättchen vom Schmelzpunkt 176'^ (BriegL-r. 
Take dal. — Das C h 1 o r o p 1 a t i n a t C, ,H3.,NoO,Cl,.Pt ist in kaltem 
Wasser /lemlich leicht, in warmem sehr leicht, in Alkohol auch in der 
Hitze fast gar nicht löslich. Aus konzentrierter Lösung krysiallisiert 
es wasserfrei in hellroten» vier- und sechseckig begrenzten, länglichen 
Täfelchen und in flächenreichen Prismen, die bei 224—2250 (Will- 
stätter) bezw. 225—2280 (Take da) unier Zersetzung schmelzen. 

8. Mit Baryt erhitzt spaltet das Chlorhydrat Trimethylamin 
ab (Take da). Das trockne Betain zersetzt sich beim Destillieren in 
Trimethylamin und Butyrolacton. 

(GH,)bN . CH,.CH,.CH,.C0.0 = (CH,)sN + CHjCH, .CH,.(X).0. 



4. Physiologische Wirkung. Das Chlorhydrat bewirkt, sub- 
kuhm iiiji/.ii rf. schon in Dosen von 5 mg bei Mäusen Diarrhö;^ Dyspnoe 
und reichliche Salivation. 15 mg töten eine Maus in 5 .Minuten. Hei 
Fröschen tritt eine curarcartige Wirkung und Hcrzsiillstind in Diasloie 
ein (T a k e d a , I{rieg<'r\ (iciKiiHMr Desclirrihung dis \ <'i giflungs- 
bildcs najucnflich von Alfrischwfinchen siehe b;'i Driegcr. 

C. Darstellung. 65 Liter Harn von Ilmuh-n. die mit Phosphor 
vergiftet waren, wurden bis zur zweiten .'^illK•r^ällung so l>ehandelt, wie 
zur Isolierung des .Met!i\ li;nani<iins nach .\ c h <• 1 i s i s. S. t)^)8^. Das 
Filtrat vom Siiberniederschlag II wurde durch Salzsäure vom Silber, 
durch Schwefelsäure vom Baryt befreit, und nach dem Ansäuern mit 
Schwefelsäure mit Phosphorwolframsäure aufs neue gefällt 

Aus dieser zweiten Phosphorwolframsäure-Fällung wurde wie üb- 
lich die Lösung der kohlensauren Basen gewonnen und diese zum Sirup 
eingeengt. Der Sirup wurde mit Salzsäure angesäuert und bis zur be- 
ginnenden Krystallisation eingedampft. Der Schaleninhalt wurde mit 
Methylalkohol aufgenommen, von anorganischen Salzen wurde abfil- 
triert, das methylalkoholische Filtrat eingeilampft und mit Äthylalkohol 
aufgenommen. Die Extraktion mit Äthylalkohol wurde dreimal wieder- 
holt, wol>ei jedesmal V(iin unlöslichen Rückstand aldiltrieit wurde, 
schliesslich wurde die alkoiiorische Lösuiej mit (JucrksilherchlMiid in 
der Hitze g<'sättigt. Der Niederschlag der si hw<'i lii>lirlien Ouecksdlicr- 
Verbindungen w urde nach iM siriuiiigeni Stehen abgesaugt und mit ge- 
sättigter alkoh(dis( lier Suhliniathtsiing gewaschen. 

Die Subliniatfallung wurde in der üblichen Weise in die Chlor- 
hydrate übergeführt, diese mit Alkohol aufgenonmien, wobei ein krystal- 
linisches Chlorhydrat zurückblieb, das in Wasser gelöst und als Gold- 
salz gefällt wurde (Verbindung C^^H^.^N^.O. siehe folgender Abschnitt). 
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Das alkoholische Filtrat von den» krystallinischeu Chloiliydrat 
CjjlIggNg^S • ^^^^ wurde zum dünnen Sirup eiugedanipft und mit alko- 
hotischem 20 o/o igem Platmchlorid gefällt Die Platinfilllazig wurde in 
heissem Wasser gelöst, von etwas Platinsalmiak abfiliriert, das Filtrat 
in die Goldsalze übergeführt Diese scheiden sich zunächst teils ülig, 
teils krystallinisch ab. Der in Wasser schwerer lösliche Teil bestand 
aus dem Chloraurat des Butyrobetains, das nach dreimaligem Um- 
krystallisieren rein war. 

II. Die Base r,.,H,,.X.,() (Take da) 

Die Gewinnung der Base als (loldsaiz wurde im vorigen Abschnitt 
beschrieben. Ihr C h 1 o r h y d r a t ist w enig h\ ^rnskopisch, in \Yasser 
leicht, in Alkohol schwer löslich und sehinil/t hei 214-21G0. Bei 
trockner T'cstillation tifti-ii nach Trinifthylarnia rifrheiidc Därnpft' auf. 
Es schmeckt süsssaucr. Jodjodkaliuni und Kaliuiiicadiniiiiiijodid liefern 
keine, Kaliumquecksilberjodid eine ölige Fällung, die sich im Übcr- 
schuss des FSUungsmittels löst, Dragendorffs Reagens einen 
starken Niederschlag Ton roten Nadeln. 

Das Gold 8 alz C^sH^gNs^s -^^^^U derbe, hellgelbe 

Nadeln und schmilzt bei 165 es ist in Wasser ziemlich schwer löslich. 

Dm Chlorhydnil liefert, mit BahaftimhaltiBnn. absolutem Alkohol auf dem 

Wa.'werbad erwärmt, einen Ester, der mit ;ilk()nt)liscli(*r Platixichloridlösung sich 
ala in Wasser schwer lösUolieti Platinsaiz abscheidet: C»U«7N|Ü.C0t.CtUf '.PtCV 
Es schmilzt bei 156—1^7*» »netzt sieh bei 165—170«: 

Die Substanz enthält also eine Carboxylgruppe. Sie ist isomer mit 
dem von Ackermann nnd Kutscher^) aus Krabbeneztrakt ge- 
wonnenen ,yCrangonin**, unterscheidet sich aber von diesem durch die 
SehwerlOslichkeit des Chlorhydrats in Alkohol und den Schmelzpunkt 
des Goldsalzes. 

III. Die Base Ci^Ho^NoO,. (Take da) 

In der Mutterlauge des r'hlüraiirairs voiri Bulyrcdtetain fand Ta- 
ke da die leichler lösliche Guldverbindung einer /.wcisäurigen Base 
t'i^HggNgOj. Das G o 1 d s a 1 z scheidet sich immer erst als Öl aus, 
krystaUisiert nach einiger Zeit und schmilzt bei 110®. — Das Chlor- 
hydrat bildet «nen hygroskopischen Sirup, der über Schwefelsäure 
allmählich in Nadeln krystallisiert und sfisssauer schmeckt Die Lösung 
dreht den polarisierten Lichtstrahl nach links. Mit Kaliumwismutjodid 

D. Ackermann und F. Kutscher. Zeitsohr. f. Unters, d. Nalmin«- 
V. GeniiMm. 14. 687. 1906L 
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entsteht körnige, rotbraune Fällung, mit Kaliumqaecksilberjodid weisser, 
im Überschoss des FäUungsmittcls löslicher Niederschlag, mit Pikrin- 
säure und mit Pikrolonsäure keine Fällung. 

Die \\Tbindung I&BSt sich wie (Ho vorige verestem, wobei zwei Carle iwl- 
grupix»n Ätijyl aufnelimen. Das Platin^ulz (!es Esters ('„H^XjO^COj.CjH JjPtCl« 
kristallisiert in Bliittehen, die hei 220" .stliinelzen; in Wivsscr ist es nicht sehr 
schwer l()Mlich. 

Bei der Destillation mit Harvt liefert clie Base 80 viel Triniethylamin, daw 
beide Stickstoffalome als 'rriiiK tliylaininkerne darin enthalten tiein müsMieii. 

Das Chiorhydrat be\\ irkt in einer Dot^is von 0,04 g bei intravenöser Injektion 
an Kaninohen eine geringe £lutdruolKaenkung. 



Weiterhin isolierte T a k c d a aus dem Harn der mit Phosphor 
vergifteten Hunde noch Mcthylguanidin, und aus dor Silber- 
fällung I (Histidinfraklioii I in tJoi inLjoii Mengen das ('hli)t iiydrat einer 
Hase, <lit' Ahnliehkeit mit di'ii l'yrimidirihnscn zeiirt. alwr iiiil keiner 
ln'kannteii l'yrimitliiibase iileiiliscii ist. Sic tjibt die l'aulysche 
H 1 s t i d i n re a k t i <) n : liotfärlmtiii mit jHazdlHMi/idsiilfosämc in suda- 
alkalischer I.risimt;, ahn- soiisl ki-itic Hcaktioii dos llisti<liiis. 

Jn dem Silbeniiedorselilag II, der das Melhylguanidiii enthielt, wurde 
vergeblich auf Arginin gefahndet. Takeda vermutet deshalb, dass 
das Pikrolonat, das Wohlgemuth aus dem Menschenharn nach Phos- 
phorrcrgiftung erhalten und als Argininsalz angesprochen hat, das sicti 
aber vom sonst beschriebenen Arginin-Pikrolonat unterscheidet (siehe 
S. 636), vielleicht das Pikrolonat einer Hambase gewesen sei. 

Über die {jhysiologische Wirkung der einzehM'u Hanifraküoncn, 
di< ( li* inis( h nicht identifi>^iert wurden, hat Takeda Untersuchungen 
an Kaninchen angestellt, die im Orginal einzusehen sind. 



Sonstij!;e N'crsiicho zum Nachweis und zur Isolierung 
giftiger BestaiidteilB aus iiormaU'ii und patUologt- 

schen Harnen (Ptomaine). 

Ptomaine {.Ttüitia. Ix'iehnam) nannte Selnii die bei der Fäulnis tierischer 
Substanz entstehenden Mlkidoidart iLreii \'erl)in<Itmuen ( lieielienalkaloide) : die gifticen 
derselben bezeiehnet Brieger al.s Toxine. i"'ür die im pathologisclien Harn auf- 
tretenden Ptomaine schlug Selmi den Namen Pathoamine vor, andere brauchen 
dafür den Aiisdruek l'rotoxine. riiter L eii k o ni ;i i iic n { Xf r-/.«in(i. Kiereiweiss) 
versteht A. Ciautier die im gesunden Organismus vorkommenden Basen (Krea- 
tinin, Xanthin etc.}> 

A. Vorkommen'). Altere und neuere pbvfsiologische Versuche 

haben ergeben, d.^ss der Harn von der Blutbahn aus giftig wirkt. 

') Zusammenstellung der Literatur bis 1901 s. bei H. Singer, Arch. intemat. 
d. pliarmaoodyn. 8. 207. 1901. 
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Das rh.'iraktcristische Syni|)t'tmonliild b -i der ititravciiosoii Injektion 
d«'S uiivi-räiulortcri (nur mit Natrimiil»irarb()Mat neutralisierten) Harns 
iR'stelit in starker Myosis, VerlaiiRsainung der Rospiralion na< h vorlier- 
gegaiigciier Beschleunigung, Polyurie, oft zugleich Diarrhöe, zunehmender 
Lähmimg des motorischen Gebiets, Hcrabsetsung der Körpertemperatur, 
Somnolenz, Erlöschen der Reflezerregbarkeit, AtemstUlstand, schliess- 
Uch Herzstillstand ohne Konvulsionen. 

Der alkohollösliche Teil des Urins veranlasst besonders Narkose, 
Koma, Dinrese, Blutdrucksteigerung und oft eine erhebliche Salivation, 
nicht aber Myosis und Temperaturemiedrigung. Der alkoholunlösUche 
Teil heu irkl Myosis, Konvulsionen und Temperaturabnahme, sowie Blut- 

dnicksonkuni;. 

l>i snlikiifan^'r Injektion an Mäusr^ vonirsacht das alkoholische Extrakt 
des im \'a< iiuiii bei 40" cingeenfiti-n Urins nonnalt-r Kaninchen und Pferde 
nach H. Pfeiffer') folgende Symptome: Zunächst Depression, Mattigkeit, 
Polyurie, rlann Unruhe. toniHch-klonischc Kriinipff. die mit tonischer Starre ab- 
wechHt'ln. sjniter einvn rauschartigen Zustand, schliesslich nach lange hingezogener 
Agone Tod durch RespiratiunsstilUtand. Bei Meerschweinchen wirken die Ex- 
trikt*- auch n -krot isicr ii'l an «I m* Injektionastells. Ferner enthalten sie eine 
Blutkörperchen agglutinierende Substanz. 

l)ie (jiftigk<'it des nien.schlii hen Harns ist .si'hr versehi<'den, luid 
verschiedene Tierarten setzen der üiftwirkung des Harns einen ungleich 
grossen Widerstand entgegen. Nach Bouchard kann man ein Kanin- 
chen töten, wenn man ihm pro Kilo Körpergewicht im Mittel 45 ccm 
normalen menschlichen Harn auf einmal mit einer Geschwindigkeit von 
15 — 20 ccm pro lüfinute injiziert; für Hunde sind dazu nach Lupine 
und Aubert 60 ccm Harn auf das Kilo Körperpewidit. nadi Feltz 
und Ritter ungefähr Yis ^''^^ Gewicht des Hundes erforderlich, mit 
wosontliehen, von dr^r Uaco nbhänqißen Srhwanknnc^n. l*en tlrad der 
Giftiukeit des tiHMisi hliclien Hains bestimmt H o u e b a r d nach dem tlc- 
uicht KaniiK.luMi in Kilo, weich«' durch die vom Kilo K(»rpergf'\vicht 
des Versu<bsindivi(luums in 21 Stunden entleerte Harnmenge gctiHct 
wird; <^ie^le (irössi* nennt er den toxischen (' o e f f i c i e ii t <• n des 
Harns (urotox. Coeff.). Beim gesunden Erwachsenen beträgt er 0,465, 
in Krankheiten schwankt er zwischen 2 und 0,1. Stefani') findet 
bei langsamerer Injektion Werte zwischen 0,16s? und 0,069 bei Ge- 
sunden. 

Kin gesunder Erwachsener seheidet also l»ei Zugrundelegung des KtM^ffi- 
zienten 0.46i> — auf das Kilo seiuos (jewiohts in 24 ^Stunden so viel Gift aus, 
dass 465 g Kaninohen getötet wMden; o6m, um ein Kaainohen von 1,860 kg bu 

M H. Pfeiffer. Zt^chr. f. Hvyiene u. Infekt ioaskr. 54. 482. 1908. 

>) Ch. Bouchard, Comptes rendus 101 (Hi9. 1S86. — B. lW'|)ine und P. 
Aubert, Comptfls icmdoB IM. OD. 1886. — Feltz mi Ritter, Comptee zcndiis 
101 880. — X. Stefani, Aroh. itaL d. biokg. 81». 289. 1900. 
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toteo. ist die vinfodw Ttaagj» Gift nötig» wolohe ein Erwaohaener in 24 Stunden 
pro Kilo MineB Oewiehte «iiaaoheidet. 

Als Urotoxie bezeichnet Bouchard die Menge Urin, die bei 
intravenöser Injektion 1 kg Kaninchen tötet. Im Mittel ist, wie ange- 
führt, 1 Urotoxie = 45 rem Menschennrin. Die Tngesmengc Monschen- 
ham würde also, zu 1500 ccm angenommen, ca. 33 Urotoxien enthalten. 

Nach Bnnrhard ist die Giftigkeit des normalen Harns unaMiäncic von 
seiner Konzentration. Trotz seiner grösseren Dichte ist der Nachtham nicht so 
giftig als der Tagham. Da^ gleiche gilt auch von dem während des WinterschlafB 
entleerten Ham ( Xoi-) der Il'c!- Teilt man den Tat; in drei aolitst ündige Pcricxien, 
so verhalt sich die Giftigkeit di-s in der Nacht sezernierten zum Vormittag- und 
Naohmittagham wie 3:7:5 Dieses Verhältnis bleibt auch bestehen, wenn mm 
lii'u'inii jeder Periode diestdhc Nahnmu in ^Icielier Menge genommen winl (3: 7.5: 4,5) 
In beiden iTällen ist der Ham zu Beginn des ^xshlafes am wenigsten giftig» von 
da an ninunt sdne OiftigiGeit «i bis zu Ende der zweiten Periode. £ebhane Muskel- 
tätigkeit in freier Luft, sowie da'^ AtiiK ii von komprimierter T-\ift setzt die Giftig* 
keit des Harns herab. Den Ham kurperiich ermüdeter Mensciten fanden AstoT- 
foni und Soprana giftiger als den normaten. Die Harne der verschiedenen 
Tageszeiten imterscheiden sich auch in der Art der (oftwirkung; der Xochtham 
veruisacht Konvulsionen, der Tagliam wirkt narkotisch, l^ide Gifte sind Anta- 
gonisten; ein Oemiseh von Tag- und Naehtham kann (um Va) weniger giftig sein, 
als sich nach der Wirkung eines jeden beroelini-t. Beck*) konnte das verschiedene 
Verhalten von Tag- imd Nac;litiiarn niclit bestätigen. 

Über den EinfluÄS der Art der Nahrung auf die Giftigkeit des Harns haben 
Charrin mui Hoger ermittelt, dass Milchdiät und Hunger die Giftigkeit des 
Hains herabsetzen. Cassata*) fand nach Fleiselmahrung den Ham am giftigsten. 

Der Ham Neugeborener soll nach Hein giftiger, der von lündern von 1 — 15 
Jahren nach Lannelongue und Gaillard tmd naoh Charrin*) weniger giftig 
als der Erwaehaener .sein. 

Der Ham verschiedener Tiere besitzt einen sehr versrhiivlenen (^rad cler 
Giftigkeit. Nach tJuinard wird bei intravenäser lujekiiuu 1 kg Kaninchen 
Ketotet durch 193 ccm Ham vom Hunde. 132.7 eem vom Menselien, 53 vom Schwein, 
38,5 vom Ri'^d. 35 vom Meersehweinclien. 33. S vom Hammel, 32 von iler Ziege, 
29,4 vom Esel, 29,2 vom Pierd, 15 vom Kaninchen, 13 von der Katze. Die Giftig- 
keit des IgeUiams ist etwa so gross wie die des Hams vom Meezechweinohen 
(No6*)). 

Wie bereits bemerkt, ist im allgemeinen der Ham von Kranken giftiger aU 
der von Gesunden. Nach Feltz und Ehrmann ist der Ham Fieberkranker 

(Typhus, Scharlach, akute Tuberkulose, Pneumonie, akuter Gelenkrheumatismus) 
1^2 mal so giftig wie der Gesunder. Die Giftigkeit ist auch hier nicht pro- 
portional der Dichte: Kam von 1,007 Dichte kann ebenso giftig sein wie soleher 

von 1.021. (Gesteigerte (iiftigkeit wurde auch Ih i Aktinoniykose (Mei.s imd Pa- 
rascandoio), bei Peliagrakran ken, falls sie Maiskost zu sich nahmen (Brugnola), 

') Boucliard, a. a. O. S. 727 U. 1127. — G. Astolfoni und F. Soprana, 
Arch. it^ d. bioL 41. 40. 1904. — A. Beck, Pfiügprs Arok. 71. 560. 1898. 

') Charrin und Roger, Comptes rendus de & Soc. de Biel. 1887. S. 145; 
Jahresber.tThierobem. 1887. & 430. — Cassata, ZentialbL f. inn. Med. M. 1187. 
1899. 

') K. Hein, Dias. St, Feteraburg 1904, zit. naoh Jahresb. f. Tieroh. 84. 881. 

— Lannelongue und Gaillard. ('oni|)t. rend. .Aead. <1. Sdeno. 128. 1408. 1899. 

— A. Charrin, Compt. rend. iSoc. üiol it. 587. 1900. 

*) L. Guinard, Comptee rendus de U Soe. de ^1. (0) 5. 403. 1893; Zen- 
tralbl. f. Physiol. 7. 727. — J. Xo6, Compt. rend. Soc Biol. (4. 05. 1002. 
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bei Appendicitis und mmratlich bei diffuser Feritunitis (Lanneionsue und 
Gaillftrd) gefunden. Bei Diphtherie toi! naeh Mariotti-Bianohi, bei Appen- 

diciti^ nach Lannelonpue die (liftigkoit n;it Act Schwere dr-s Falles zunehmen. 
Ebemu ist ikterischer Harn (bei Leberaffektionen), £iweiäsliam in Begleitung 
eehimer Nierenerfcnudcmur, Ham bei Kvebekadiexie und ediwerar Anftmie, tinab- 
hänjcriK von der Diclitp. viel giftiger als der (Gesunder. Dialiotischer Ham ist. wenn 
der Kranke nicht kachoktisch iat, trotz seiner grossen Dichte nicht giftiger als nor- 
maler. Den HaniTon Epileptikem fand Lvkin') wShxend und bald nach dem 
Anfall les'(»nders giftig. 

Die ^Symptome, welche der Uarn von Kranken bewirkt, sind nach Felts 
fodoeh keine anderen, ab die von normalem Ham hervorgerufenen; der Bam 
Kranker i-^t nur dunim giftiger, weil er reicher an dem Gift des normalen Harns 
ist. Ldpine und Aubert dagegen finden, dass der fieberham andere Ersobei- 
nongen bewirkt, als der normale, namentlidi Uonisohe Krftmpfe. 

Beiu-'htenswert ist in dieser Hinsicht auch, dnss, wie Cluirrin') MBglbt» der 
H&m Ikterischer bei intestinaler Antisepsis an Giftigkeit verliert. 

Venninderte (Hftigkeit des Harns sah Gönner bei Schwangeren und Ghri- 
stiansen Lei Cieisteskranken. während St efani l)ei dirsm j^nisse l^iiregehnässig- 
kait in der Ausscheidung tojdsoher Stoffe im Urin, deren Wirkung er genauer 
iQafysaerte, fand. Experimentdl eneiohte Mareantonio eine Hraabfletsong 
der Hani^ftigkeit bei Hunden dureh HikexBtirpation. 

Die Giftwirknng des Harns, wie sie nach Bouchard eimittelt 
wird, setzt sich aus einer Reihe von Komponenten zusamnicn. Die 
intravenöse Injektion grosser Flüssigkcitsmengen, seihst wenn sie dem 
Blutserum isotonisrh sind, wirkt schädlich, namentlich wenn der Ein- 
fluss schnell erfolgt, und iJoiichard injiziert 15—20 ccra pro Minute 
fA 1 b u). Von grösserer Bedeutung ist die Anisotonie des Harns im 
Vereloich /.um Blut des Versuchstiers (H y in a n s v. d. B e r g h , C 1 a u d e 
und B a 1 t h a z a r d , Quinten u. a. j. Diesen Faktor der „Osmotoxi- 
cität" auszuschliessen, bereitet experimentelle Schwierigkeiten. Ver- 
dünnt man den meist hypertonisch^ Urin bis auf eine Konzentration, 
bei welcher der Ch^erpunkt des Harns gleich dem des Kaninchensemms 

1) V. Feltz und P. Ehrmann, Comptes rendus 102. 880. 1886; 104. 1877. 
1887. — V. de Heia und C. Parasoandolo, Oma. d. Ospedali 1818. 876, zit. naeh 

Jahrcsh. f. Tierch. 28. 6S1. A. Brugnohi, Ann. d. fac. di med. dell' Univ. di 
Peruiüa 11. U. 2. 1809, zit. nach Jahresb. f. Tiercli. 29. 817. — Lannelonaue 
und Gaillard, Compt. rend. Acad. d. Sc. 188. 1403. 1809. — Mariotti-Bianoni, 
IlMor.ML'ni IflOn. Xr. 6, zit. nach .I.ilirt-sl'. f. Tiordi. 31. 831. Lannelongue, 
BulL de 1 Acad. d. med. d. Paris (3) 57. 001, zit. nach Jahresb. f. Tierch. 87. 83d.— 
Th. Lvkin, Fetenburger med. Wochensdir. 1898k BeiL S. 60., dt. nach Jahresb. 
f. Tiere! 28. G82. 

') Lepine und Aubert^ a. a. 0. 

*) Charrin, Jonm. de (mim. et de Hiarm. 16. 241. 1887; Aroh. d. Pharm. 
(3) U. 1027. 

*) A. (wönner, ZentraibL f. Gvnäkol. 26. 837. 1001. — V. Christiansen, 
Dias. Kopenhagen 1808, ot. nach Jahresb. f. Tiereh. t9. 860. — ü. Stefani, 
Pivista spcrimt-ntale di freniutria 1000. zit. nach Jalin sli. f. Ticnli. JIO. 875. — ■ 
Marcantonio, Clinicamed.itaüaaa 1900. Nr. 2, zit, nach Jahresb. f. Tierch. 30. 911. 

•) A. Albn, Vireh. Aroh. 166. 77. 1901. — A- Hymans ran den Bcrgh, 
Zeitsefar. f. klin. Med. ftr>. 53. 1808. H. Claude et Baltlia/.ard, Tompt. rund. 
Soe. BtoL 62. 524. 1900 und Joum. d. phyaiol. 1. 495. 1899. — K. Quinton, Compt. ' 
iMd. Soe. moL SS. 068 v. 607. 190<l 
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ist, so wird t'imiial lic l-'liissinki'itsni«'ng<' stirk vcniK-lirt, und auss(.'rdem 
wild bei der osiuotischen SDiidcrstelluiig des Harnstoffs g<'geiiüber den 
Blutkörperchen eine solche nach der kryoskopischen Methode isotonisch 
gemachte Hamlösung sich den Blutkörperchen gegenüber nicht isotonisch 
erweisen. Claude und Balthazard haben deshalb rersacht, ex- 
perimentell zu bestimmen, bei welcher Verdünnung der Urin, stets auf 
die gleiche Menge des unverdünnten Harns berechnet, die geringste Giftig- 
keit zeigt. Sie nehmen an, dass an diesen Punkt weder die Hypertonie 
noch die Hy|)otoiiie der L<»sunq als srliädlicho Kompon^te sich zu der 
wirkliclicii choiiiischcii (Üftwirkung des Harns hinzugeselle. Das Mini- 
rnuiM dei- (iiftu irkunc oder der Ausschluss der Osinotoxicil.it war diirch- 
schniltiich dann erreicht, wenn zwischen 0,55 und 0.5(3 ^ lag. Aus 
ihren Versuclien l«'rechii('t<'n sie eine empirische Formel, nach der sie 
dia chemis( Ik» (Üfl Wirkung aus d.-r ( lesamtgiftwirkung ableiteten, lind 
fanden für einen normalen Mcnschcnharn (1 Toxie = 40 com), dass 
etwa 24 «Vo der Gesamttoxidtät durch die Osmotoxicität bedingt war. — 
Bei Anwendung dieser Berechnung, die annähernd richtige Resultate 
geben soll, lässt sich die Verdünnung des Harns mit ihren schädlichen 
Einflüssen vermeiden. Prinzipiell unrichtig erscheint es mir, die intra- 
venöse hijektion durch die subkutane zu ersetzen. Man vermeid^'t dann 
zwar den Fehler der Osmotoxicität (Charrin, I*osner und Ver- 
tun^)), al>er man übersielit die (üftwirkung der Substanzen, die über- 
haupt oder wenitrsfens in den geringen .M< ni;«'n. die im Harn davon 
vorhanden sintl, nur von der Hluthahn aus wirksam sind. 

Unter den Substanzen, welche die rhemische (üftwirkung des ffarns 
bedingen, spieh n die Kalisalze eine grosse Holle. So erklart sich wohl 
auch die erwähnte, weseutlicli höhere Giftigkeit des Harns der Pflanzen- 
fresser. 

Ks hat sich aher doch lierausyest 'llt. dass die (üfligkeit des Harns 
zu seinem (Jehall an Kali in keinem einfachen \erhältnis steht, dass 
der ilain giftiger ist als <iie liirnasehe. und dass vom Kali befreiti^r 
Harn nach Schiffer, sowie nach Charrin und Roger-) noch 
giftig ist. 

Von der Giftigkeit dea Taghama entfällt nach Bouehard Vs* von der des 

Xafhfliarn^ ' , utif das Kali. Na"h Ciianiii iin<l Ro.:« ! l endit Iwim Harn des 
Menschen die (.<ifiigkeit zu hüclistcns 4ö % auf der Wirkung des Kalis, beim Kanin- 
ohmham zu 75 — 80 %, beim Harn des MeerBohweinoheiu zu 71 — 80 %, bei dem 

M A. Charrin, Compf. rend. Se. V.iul. 52. 587. 1900. — C Posner und 
M. Vertun. Berliner klin. Wochen-schr. 1900. S. 7/3. 

2) Schiffer, DuBoLs' Apoh. 1883. S. 127; Deutsche med. Wochenschr. 1883. 
S- 221); Vorhand!, »los 3. Konerenses f. innere .Mini. IHS.'I H4. S. 13. — Charrin 
und Hoger, Compten rendus de la Suc. de Biol. 1880. >S. 607; Jahreäbcr. f. Tierchem. 
1«. S. 489 u. a. a. O. 
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des Hunde« zu 71 Nach einw Berechnung von S i n eo r M konimen Ix'ini Menschen 
46 Vo» beim Kaninchen 73 % des arotoxiachen Koeffizienten durchsclinittüoh auf 
die Kidiwfrtrung. 

Wenn niün nach Lop ine unrl Aiihert vom normalen Harn fiO ccm braucht, 
um einen Hund zu töten, braucht man dazu für einen Hund gleicher GrÖBse und 
gleiohier Rmso die Asohe von 65 eem desselben Harns. Vom Ham Fiebernder 
entapivohen 25 com der Asohe aas 40 ccm desselben Haina. 

Ausser den KaliumsalTOn sind vermutlich noch eine Reihe von 
normalen anorganischen und organischen liarnlx^standtciicn an der 
< üft wirkiitic beteiligt. Von einigen, wie dem Methyl- und dem Diiuethyl- 
guanidin, «lern Methyl|>yridylainni>)iiiunihydroxyd, dorn Carniliii (.Xovain) 
Ik'/.w. sriiieii Ahkfuiitidincon iitid dem Kr)r|)er von Pouche t, ist dies 
in den licln-tfi-mleii Kapiteln hrsoiuleis horvorgcholfen. 

Kinige tiualitative ^acil\veisvcrsuche lassen es auch /uu» mindesteu 
möglich erscheinen, dass geringe ^Mengen von Adrenalin im nor- 
malen Harn sich finden (S c h u r), doch ist der Beweis für den Obergang 
von Adrenalin in den Harn noch nicht erbracht Auch das Vorkommen 
von Substanzen, die beim enukleierten Froschauge die Pupille erweitem» 
kann vielleicht, aber muss nicht auf die Anwesenheit von Adrenalin 
niröckgeführt werden (D i c m - }). 

Den Uauptanteil an der Ciiflwirkung dürften Substanzen haben, 

deren chomisrhe Natur riocli iiirht aufgeklärt ist. 

Nach den Bestimmungen von Billard und Perrin ^) erniedrigen die Ham- 
pfte die Oberflächenspannung des Harns. Sie fanden ganz regelmässig Ijoi allen 
untersuchten Hamen, dass die Harne mit grösserer Ol)erfIächeusj.>annung weniger 
giftig sind als die mit jporingerer. Die folgende TabeUe aus Perrins Arbeit gibt 
einen Cberbliok nber mre Beobaofatnngen an Hamen von gesunden und kramten 
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6,76 
5,88 
6,02 
6,16 
6.22 
0,34 
6,49 
6,60 
6,88 
7,09 
7,13 
7,26 
7,41 



1 Uiottnde entapiioht oem Harn 



13 
17 
20 
27 
34 
40 
46 
48 
ff3 
81 
88 
06 
164 



*) H. Singer, Arch. intemat. de nharmacodjTi. 8. 221. 1901; dort Lit. 
Srhur, Wiener klin. Wochenschr. 19U0. Nr. 46. — M. Diern, l>eut8oh. 
.\rch. f. klin. .Med. 94. 174. 1908. 

•) O. Billard et Perrin, Compt. rcnd. Soc. Biol. 68. 55. IlMKI und (!. Perrin, 
Rdaiion entre la tenaion raperfioieUe des urinea et leur toxicit^. Thc^ de Lyon 1900. 
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Im folgenden sollen die bisher nnlrrnointncneii Versuche zur Iso- 
lierung der giftigen Substanzen einzeln iH'schrioben werden. Diese Ver- 
suche lassen beroits den Schluss zu. dass «^icli sowohl unter den nicht 
dialysabeln wie unter dou dialysabclii llarnbcstandb'ilon solche mit 
Giftwirkung finden. Inwieweit bei der Wirkuiiu (Kt nicht dialysiereiiden 
Substanzen die im Harn nachgewieseneii Feiiueiite eine Rolle spielen, 
ist noch nicht untersucht. Die Beobachtung von liouchard, lialt- 
hazard und Camus^), dass durch ErMtzen auf 57^ die Giftigkeit 
des Hanu) auf fast ^/g herabgesetzt wird, zeigt, dass jedenfalls thermo- 
labile Substanzen sich unter den Hamgiften befinden. 

MiiM'. I". 1 i a (• h f f hat zuei sf il.u aiif hiiitiewieseii. ihiss der iii» ht 
dialysalile Anteil aus norniaieiii Harn Ciiftwirkungeu entfalte. Wenn 
Sasaki <lie nicht dialysableii Stoffe selir viel wenitjer giftig fand, so 
kann das an kleinen Änderungen der Darstellungsniethode liegen. 
Sasaki fällte den eingeengten Harn vor der Dialyse mit Kalkhydrat 
und Chlorcalcium, wobei kolloide Stoffe mit in den Niederschlag gerissen 
sein können. Die Erfahrungen von Bergmann, Savarö (bei 
Eklampsiehamen), Marino Zuco, Geelhorn, Abelous und 
Bar die I („Urohypotensin") bestätigen, dass den nicht dialysabehi 
Bestandteilen Giftwirkungen zukommen. Bis zu einem gewissen Grade 
gilt das auch für die licobachtungen \^on M a i r e t und B o s c , weiche 
die Harnfarbstoffe als die ausschliesslichen Träger der Giftwirkungen 
ansprechen, ohne aiis/iischliessen, dass die Giftstoffe jenen nur bei- 
gemengt waren, und fiir den Befund von Henech, dass Ti<'rkühlc 
eiiieu erheijüchen. al)er weclisehideii Ant<'il d<'r (iift<1offe /.unickli.ilt. 
l'nter den nicht dialysal*ehi Stoffi ii wini man bei Infeklionskranklieiten 
auch sogenannte Toxalbuniine parasitärer Herkunft finden. So beschreibt 
Dorland im Harn eines an Orchitis Erkrankten eine solche eiweiss- 
artige Substanz, die aus dem dialysierten Harn mit Alkohol gefällt wurde 
und, in den Hoden eines Hundes injiziert, Orchitis hervorrief. Diph- 
therietoxin dagegen ist nach intravenöser Injektion bei Tieren im 
Harn nach Cobbet und Kauthack nicht nachzuweisen. Auch 
die von Scha 1 1 e n f r <» h 2) beobachteten „lysogenen" Stoffe des Harns 
sowie das von H. Pfeiffer nachgewiesene Hamagglu tinin sind nicht 
dialysabel. 



Ch. Bouchurd, Balthazard et J. Camus, Compt. rend. Acad. d. 
Sdenoes 147. 208. 1906. 

«) P. Eliin lu ff, y]ru\. drlaSor. de Biol. (9) 3. 71. 1801 und These de Paris 
190Ö. — K. öasaki, Hofmeiäters Beitr. 3U2. 1Ü07. — E. Benecli, Compt. 
lend. Soo. BioL St. 806. 1900. — A. Dorland, Gompt. rend. Soo. BioL 64. 604. 1002. 

— H. Cobbet u. A. A. Kanthaok. Ztntralbl. f. Bakteriol. 24. 129. 1896. 

— A. Sohattoufroh, Ztsohr. I. Hygiene u. Infektionskr. 44. 339. 1902. 
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Andererseits haben eine Reihe von Forschem^) (Selmi, Bou- 
chard,Gardenr,Dre8bach, Gnillemard und Vranceanu, 
Abelons und Bardier n. a.) mit Verfahren, die zur Isolierung von 

Alkaloiden verwendet werden, giftige Substanzen von zum Teil recht 
chnr.ikti'i istischen Wirkungen erhalten, und H. Pfeiffer sah dio lokale, 
nekrotisierende und die nourotoxisrhc Wirkung der alkohoilöslichen 
Rikksüiiido des im Vakuum bei 40'^ eingedampften Harns bei der 
Dialysf durch PiTßamoiit verschwindou. Guillemard und Vran- 
coanu her<M:hiu'n aus ihren N'ersuchen, dass ungefähr ^fr^ — der 
Cicsamttoxicität auf die „Alkaloidgiftigkeif konunt. Das durch die 
Alkaloide bewirkte Vergiftungsbild war ungeföhr das gleiche wie das 
nach der Injektion des Gesamthams, es wechselte aber bei verschiedenen 
normalen Hamen, was auf verschiedenartige Zusammensetzung der 
Alkaloide zurückgeführt wird. 

Abelous und IJ a r d i e r eudlicli b('sclu"ieben sowohl pressorisch 
als depressorisch wirkende Substanzen im L'rin, die mit Alkohol extra- 
hiert werden können, nicht dialysieren, und beim Schütteln mit Äther 
in dieses Lösungsmittel gehen. 



B. Beschreibung einzelner Darstellungsversuche. 

a) Substanzen kolloidalen Charakters. 

1. Mairet und Bosc verfuhren zur Darstellimg der Hamfarbstoffe in fol- 
gender Weise. Der Harn wird mit Bleiessig auffällt, der Niederschlag auf dem 
PDter nrit Waoer gewaschen und dannif in der l^lte so oft mit essig^inehaltigem 
Äther V>t liandelt. als dieser nocli Farbstoff aufnimmt. Das in Lösung gogangrnf 
Blei wird duroh Schwefelwasserstoff entfernt, das iSchwefelblei wieder mit der 
Mi«*'MM»g von Bas^prikn» und Äther gewasofaen. Die LSsong whd dann auf dem 
Waambad zur Trockne vcrrbinstct . l-m die geringe Mmge Farbstoff zu gewinnen. 
«sMie der Fäliang mit dem Bleiaoetat ent^ht, wird das gelbe JTiltrat mit Tier- 
kohle entnrbt, die Kohle einige Male mit Wasser gewaschen mid ihr der ¥M>- 
stfiff diirrli die möglicli geringste Menge Natriumcarl>onat entzogen. Pas Filtrat 
vom Bieiniederschlag scheidet ausserdem noch ein goldgelbes Urat ab, welchem 
der Farfafltott durch eesigHiiirehaltigen Äther entzog wird. Die Ifisohong der 
An-\ Praitarate in wäss^^riger Ixisung reagiert neutral. Ix-^it/.f die Farbe und den 
Oenich oes Uams, enthält nur Spuren llarnntoff wui Harnsaure und an Mineral« 
tabitanz (Chloride, Sulfate, Phospliute) 0.1 Die Losung des Farbstoffes aus 
fem Harn tötet ein Kaninelien ganz imter denselben Erscheinimgen wie der 
Bam selbst. Enthielte der ätherische Auszug auch die Alkaloide des Harns, so 
hSBBeii iie nach Mairet und Boso doch nur m so geringer Menge Turhanden sein, 
dm ihnen die Giftwirknng nicht sazasohieiben ist. 

*) IJteraturangaljen s. imter B und ('. 

') Mairet und Boso, Compt. rend. 6uo. Biul. (Ü) 3. 94. 1891; Zentralbl. 
i Ihjniol. ft. 140. 
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2. MiiH'. K I i a (• h e f f ^) bediente sich zuui Auläuchen von Ptoniainen 

im Harn ilcv Hialvso. 

Der Uam wurde jeden Tag im V'acuum bei 35—37 " auf ' i« seines Volums ein* 
gedampft, dann mit einigen Tromen Blausäure reraetzt. Die gewonnenen 4,2 Liter ein- 
gedämpfter II um wimlen 11 Tage lang dialvsiert und die Fäulnis durch Zusatz 
von Blausäure oder ischwefelkohtenstoff zur limen- und Aussenflüsaigkeit hintan- 
gehalten. Ab nicht» mehr in die Aiusenflüssigkeit überging, wurde die Innen- 
flüs«igkeit wieder nahe 1 ei Körpertenijjeratur im N acuuni bis zum Sirup eälgllMngt 
und in der Kalte vollends getrocknet. Alle Operationen wurden, mit Atianahme 
des Eindampfcns, nahe bei 0* vorgenommen, weil sich sonst die Flüssigkeit mit 
Sehimmal bededcte. 

Der nicht dialysierban' Anteil aas norniulrni Harn wog r>.H g (1.3S mp auf 
das Liter, 193 mg für 24 »Stmiden), war glasig, durchscheinend, sehr hart, dunkel- 
braxm mit Perl^hmz, sehr hygroskopisch, sehr leicht IcisUch in Wasser, wraig in 
Alkohol und in Atlier. reagierte deutlich sauer, refiuzierte in der Külte ( !nldrhlorid. 
Platinohlohd, iSublimat, »Silberuitrat, gab aber mit Klsenclilund und l'erricyan- 
kalium kein Bertinerblau; Tannin rief efaien flockigen, graulich weisi?«ti Xieder- 
aohlag hervor. Die Substanz enthielt nur Spuren .Mineralbestandteile und gab 
bei der Analyse <K>,75% ^ - -^37 H. 10,94 N, 12,54 ü, 3,UU P. 3,40 iS, woraus Mme. 
Eliachef f die Fonnerc,^Hnr,N\< VPS ableitet, oder, mit Weglassang von P und 
S: C,iHo4X2()2. Von der Siib^l.in/, war 0.1 g intravenös für ein Kaninclien nicht 
tödlich, aber 0,25 g töteten ein Kuninehen von 2,2 kg in 18 Stunden. Injektion 
von 0,1 g ist beim Menaehen von geringem Unwohlmin (leichtem KopfsohmenB) 
gdfolgt. 

In derselben Weise wurde der Harn von zwei fieberfn-ien Tuberktd<"wen durch 
7 Tage verarbeitet. Der nicht dialysierbaro Teil betrug für 24 Stunden 180 mg. 
Die Substanz beeass dieselben Eigenschaften wie die aus normalem Harn imd 
enthielt, wie diese, ^rleiehfalls 1* und S. Die Kranken wurden mit Kochscheni 
Tuberkulin behandelt, worauf Fieber eintrat; der Harn blieb aber eiweissfrei. 
Der v&hrend des Fiebers entleerte Ham lieferte für 24 Stunden 834 mg nicht 
dialysierl nre SubstaiB von dersellien liesehaffenheit wie die aus normalem Hr.m: 
dieselbe bestand aber aus 55,59 % C, 8,2t) H. 13.H8 N, 15.87 0, 3,00 P, 3,4U S. 
ohne Berfieksiehtigung des P und 8 » C,,H2:,X.,03. In der auf die Injektionen 
folgenden fieberfreien Zeit wunle in 114 Sluiulrn I4.'{ iiit: niehl Dialysierbares aus- 
gesclüeden. Ks besass die Eigenschaften und die Zusammemetzung wie das aus 
normalem Ham. Vor der Injektion des Tuberkulins und in den fieberfreien Zeiten 
nach derselben war die Substanz in demselben Cratle giftig, wie die aus normalen! 
Harn; von während dos Fiebers abgesonderter Substanz tötete dagegen 0,1 g ein 
Kaninehen in 46 Ikfinnten unter denselben (asphyktisehen) Erscheinungen, wie der 
Hanl selbst. Injektion von ü.l g dieser Suiistnn/. lewirkt I ei Mcn-t'hen i-luas 
Fieber, Frösteln, ziemlich stark anhaltende Kopfschmerzen, Steifigkeit, bcscliieu- 
nigien Puls, Appetitlosigkeit. 

Alh-iii Aiiscliciiio nach he.stainl diese niehl dialy.sii'ibarc Substanz 
vorwiegend aits einem (leiiienge vuii Nucleoalbuiniii und Chondrualbuiiiiu 
(vgl. die inuciiiähii liehe Substanz). 

3. Ber^uian') füllte aus dem dialysierteu Ham von gesunden Miinnem 
die Eiweiflskorper entweder nach vorhergehender Konzentration bei mässiger Tem> 



M Mrne. 1'. Kliaeheff, M^moues de la Soo. dcBioL (9) S. 71. 1891; Zen- 
traibl. f. Fhysiol. ö. (UKi. 

*) P. Berg man, \ erh. der Sekt, f. med. Chem. der Vers, nordi.scher Natur- 
forscher u. Arzte in Helsingfors 1902, ziu nach Julirct<l>. f. Tierch., $± 821. 
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peratur durch absohiton Alkohol (xler nach der Methode von K. Mörner (s. nicht 
dialy.sable Stoffe des HanLs). Die Lösung des Niederschlages wirkte stark giftig 
auf Kaninchen und Frtische. — Nach der Fällung des Hameiweisses wurden vom 
Tn)ckenrückstaml flcs Filtrats des dialysicrten Harns Wasser-. .Vlknhol- iirui Ather- 
extrakte hergestellt. In den Lö«ungfu w aren tSubstanzen mit ausgeprägter Ku- 
ruewirkung. solche» die die Erregbarkeit dm Muskels in hohem Grade erhöhen, 
imd solche, die eine zentral lAhiwaiyiA Wirkung ausüben» ohne die pen^iera Er- 
regbarkeit zu schädigen. 

4. MarinoZuüo*) isoüorte eine ..B i o toxin" genannte Substanz von starken 
Giftwirknngen auf folgendem Wege: öO Liter normalen Bfonachenhams wurden 
nach Filtration durch Pukallfilter unter streng aseptischen Kautelen (Wrsuclis- 
anordnung s. im üriginivl) bei 38 " im Vacuum zu etwa 114 I>iter üirui) eingeengt. 
IKeeer Sirup wurde in dünnem Strahl in das siebenfache Volum Alkohol von 90 * 
geß»)ssen. Nach häufigem UniPchütteln wunle ein imKisIicher Teil in Form eines 
fh»ckigen Magma von gelbroter Farbe erlialten, das bald teilweise krystallinisch 
wurde, und eine wasserig-alkohoILsche Lösung von tiefroter Fairbe. jSi» klar ge- 
wordene Flüssigkeit wunie abgehebert, der Niederschlag von netiem mit Alkoliol 
von 8ö ° geschüttelt und diese Prozedur drei- oder viermal wiederholt, lüs die über- 
•tdieode FlÜBsigkeit naliezu farblos war. Der Niederschlag wurde al)gesau^ und 
mit neuem .Alkohol gewaschen. Die Behandlimg von der Alkoholfällung bis zum 
Absaugen muss möglichst sclmell vorgenommen werden, damit das Toxin nicht 
•n Giftigkeit einbiisst. — Der Niederschlag wurde im Vacuum getroeknet» mit 
ungefälir dem gleichen Volum sterilem, destilliertem Wa^ssor verrieben, damit 
12 Stunden in der Kälte stehen gelassen und in einem sterilen Vacuum- Fil trat ions- 
apfiarat filtriert. Die wässerige filtrierte Lösung wurde in einem mit 'riiyinol- 
wa^ser sterilisierten Dialysator imter Einhaltung strengster Antisepsis etwa 10 — 15 
Tage dialysiert, bis das Aussen wasser keine Phosphatreaktion mit Ammonium- 
molybdat' mehr gab. Das ebeoMU mit Tbjmol veiietEte AuasenwaBaer wprde 

tiglich gewechselt. 

Die dialysierte J^lüssigkeit wurde nochmals im Vacuum steril auf ein kleines 
Votum eingeengt, mit dem fünffachen Volmn Alkohol von 90* gefallt und der 

flockige Nietlcrsrlilag wie oben behandelt. Der mit Alkoliol ^ewasohene. im \'acuum 

g trocknete Küokstand wurde in möglichst wenig Wasser aufgenommen und schlioss- 
h mit Alkohol Ton 96* geftUt. Wenn die wSsserige Flüssigkeit genügend ge- 
peinigt und namentlieh vullkiiniincn <al/-fn i cewordeu war, blieb bei der Alkohol- 
fiUimg das Toxin in Form einer kaum opaieszieiendea Flüssigkeit gelöst, aber 
auf Zusatz einer kleteen Menge Kodisalz wurde es als floeldger NieoMsehUig er> 
halten. Die Menge des amorphen, vollkommen weissen, in Alkohol ««lAiHnKain 
Pulvers, die so erhalten wurde, betrug 0,3 — 0.5 p pro Liter Trin. 

Die iSubetanz bleibt in trockner Luft imverandert, an feuchter Luft wird sie 
bnon und bSsst dann von ihrer Giftigkeit ein. Sie enthält Stickstoff, Sohweftal 

tmd Phosphor und pibf die Lieber mannsche und die Xanthoprotcin-Roaktion 
der Eiweisskörper. Eine fermentative Wirkung konnte nicht nachgewiesen werden. 
Aooh im Harn Ton Camirorett und HerMToren findet sie sieh in annfthernd gleicher 

Die Giftwirkung des Toxins beschreibt Onorato*) folgendermasscn: Schon 
1 mg tötet bei subkutaner Injektion ein Meerschweinchen im Verlauf von mehr 
•k 1 Monat. Die Wirkung ist vorwiegend lähnu'nd oder kram pf erregend, je nach 
Her angewandten Dose. Sehliesslieh tritt stets ein komatöser /iistand ein. Aus- 
gesprochen ist die Wirkung auf die Kr>ri)ertemperatur: hohe Dosen (0,2 g) setzen 
sie söhnt stark herab, mittlere Dosen (0,05—0,1 g) erhöhen die Temperatur an« 
hauß, später sinkt sie, und es toitt Kollaps und Tod ein. Pathologisch-anatomiach 

F. Marino Zuoo, Arclüvio di fisioktgia 1. ffl3 1904. — F. Marino Zuco 

• R. Onorato, ebenda 2. 389. 1905. 

•) R. Onorato, Archivio di flsiologia 1. 534. 1904. 

Koabauer -Huppar t, Anal^ae des Haru». 11. Aufl. 47 
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Bind sulziges ödem, das von der Injektionsstelle auugeht, Kongestion der inneren 
Organe, ganz besonders der Nobennierenrinde und parench\Tnat<38e Nopliritis fest- 
gekeilt. 

Im Urin von Nephritikem fanden Marino Zuco und Onorato das Bio- 
toxin in verminderter Menge. Sie iialten es deshalb für wahrscheinlich, dass es 
hei Nephiitikem im KSrper Bnruokgdudten wild mid die Symptome der Urimie 
verenlMBt. 

5. Savar^') dialj'sierte Harn in Schilfschläuchen nach dem von Sasaki 
MIBgearbeiteten Verfahren der „Schüttoldialyse** 24 Stunden hing. (Genaueres s. 
im Ksp. „Nicht dialysable Substanzen -.) Zur mügUohst vollständigen Entfernung 
von Eiweiss wnmlc der Harn mit 2 X'nl. Alkohol hei saimT Reaktion versetzt und 
einige Stunden auf dem siedenden WasKerhad stehen gelassen. Das Fihrat vom 
Koagulum nebst Waschwasser wurde im Vacuum bei niederer TemjK»r.itur auf 
ein kleines Volum gebracht und dialysiert. Im Vergleicli mit normalen Hamen 
üeferte der Harn Eklamplischer sehr viel gnissere Mengen adialysabler Stoffe: 
Bwischen 2,25 und 18»84 g statt 0.44 — 0,0 g im liter. Der Eiweissgehalt des ur> 
sprüngliehen Hnrn«^ war dabei nicht von lietleutung. Das chemische V'erhalten 
wich ebenfalls gegen das der Substanzen aus normalem Harn etwas ab. Der Rück- 
etand verbrannte auf dem I'latinblech ohne Karamelgerach, gab deutliehe Millon- 
sehe und Sehwefelblei-Prohe, schwache Xant hoprot ein- und Adamkiewiczsche 
Reaktion. Phosphor schien n ichiieher als sonst vorhanden. Die Probe auf C'hon- 
droitinschwefel-^aure mit Eiweiss war eben nur angedeutet. VieUeiclit wird die 
Chondn>itinschwefeLsiiure bei der Eiweiaskoagulation» die in saurer Lösung er- 
folgen muBS, mit entfernt. 

Das im nicht dialysablen Rüekstend enthalteiie Stoffgemeoge seigte stets 

fÜftwirkiinfrcn; ungefähr 0.0(3 g töteten ein Kaninrhen im C-ewicht von 1.500 g. 
Die Tiere verfielen in einen soporäeen Zustand, dann in klonisch-tonisohe Krämpfe 
von wechselnder Dauer, es folgte Paralyse der hinteren Kcrperhälfte, heftige D>'s- 
pnoe, Mydria-sis. Kopi.i. Manelunal wiederholten sicli die Kram|)fanf;ille. bis der 
Tod unter Erscheinungen von Asphyxie eintrat. Der Verlauf der Vei;Kif tuug wahrte 
etwa 2 — 12 Stunden, in den nicht tödlichen F&llen erfolste die Bthotans nur 
langsam. Die Autopsie ergab zahlreiche l'.kchyniosen in Pleura, Perikard und 
Endokard, kleine parenchymatöse Blutungen m Thymus, Ix^ber und Nieren. 

Im Hain Tuberkuloser wmde dne Substanz Ton gleicher chemischer Be- 
schaffenheit und physiologischer Wirkung gefunden. 

Früher liatten ('harrin urd Lc Noir'), als sie den Itislichen Anteil mit 
Alkohol gefällten Harns von fiebernden Tuberkulösen Kaninchen subkutan inji- 
sierten, Gefisserweiterung eintreten sehen. 

6. Wird Harn mit P>leiacetat gefiUlt, im Filtrat das überschüssige Blei mit 
kontentrierler Natrium phosphatliisung entfernt, das Kiltrat vom Bleiphosphat im 
hohen Vacuum eingeejigt und das emgeengte l'iltrat wiederholt im P^Lsschrank 
gegen destilliertes \\ a-nser dialysiert, so enthält die Dialysatorflüssigkeit eine giftige 
Substanz von den Kigenschaften des Weichardtschen Kenotoxins oder Eiweiss- 
abspaltimgsprotlukts von Krmiidimgstoxincharaktcr. Dii's<\s Toxin wird au>;ser 
diirch seüie physiologische Wirkimg haupt.sächUch dadurch charakterisiert, dass 
es Ix'i Tieren. <li<' das Antitoxin erhaltt-n haben, nielit wirkt, dass es also durch 
einen ailerdmgs nicht streng spezifischen — .iVntiküriK-r abgesattigt werden kann. 
\V« ichardt fand das „Kenotoxin" im Harn von Säugetieren und namentlich 
in den Kxkn'mciiten gut fliegender Vögel, (Jellhorn-') auch in dem hialysier- 
rückstaud des schwacli angesäuerten Harns von magendarmkranken Säuglingen 
mit einem bestimmten Symptomenkomplez. 

') M. Savar6, Hofmeisters Boitr. ». 401. 1907 und 11. 71. 1907. 
>) Charrin und Le Noir, Compt. lend. Soc. BioL (9) e. 769. 1893. 
') W. Weiehardt. Zentn.lbl. f. BakterfoL 4». 312. 1907. — W. Gellhorn, 
Münch, med. Wuchcuschr. ItfOb. b. 645. 
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7. AbolouR lind Bardier^) isolierten aus nonnal(ni ^rrnpchcnham eino 
Substanz (oder Öubätanzen), der sie den Namen „Urohv-potcmm" beilegten, auf 
folgeiide Weise: 4 oder 6 liter Urin werden auf etai Vonun yrai 600 bis 600 oem 
eingedir-kt. Dio durch AuKschoidung von Knfalkalisalzen trüte Flüssigkeit wird 
mit dem zehnfachen Volum Alkohol von U5" gefällt und nach 24 stündigem Stehen 
der Alkohol »bfiltriert. Der hifttrookne Filterriiolcatand wird mit einein Ideinsn 
Volum WasFer aufgenommen und die Liisung \mtvr Thymolzusatz 48 Stunden 
gegen flieaaendes Waaaer dialvsiert. I>ie diaUmerte Flüa8i|dceit wird mit dem zehn- 
nenen Volmn abaohiteni Aftohol geBKUt. Der NiedersoMag wird geflanunelt und 
im Vacuum fcei niedriger Temperatur getrocknet. Man erhält so 0,5 — 0,G g eines 
weiaslichen, wasserlöslichen Pulvers» das die Reaktionen einer Albumose gibt. Die 
Lommgai werden dweh Kooben im aUgemeinen niobt koaguliert, geben aber su- 
weilen hei 60 firi" eine leichte Trübung. 

Man kann die wirksame i>ubstanz auch durch Sättigen des Urins mit Ammon- 
solfat. Auswasehen des NietferMjhlags mit gesättigter AmmonsulfatlöBung und 

absolutem Alkohol (zur Entfernung des Urohilins) erhalten. Der Niederschlag 
wird dialyHiert imd die dial3*8ierte Liisung wie ol^-n mit ab.solutem Alkohol gefällt. 

lh\^ ..L'rohypotensin** bewirkt nach Injektion einiger Zentigramme in die 
Vene einen Kaninchens oder Hundes eine Verengerung der Pupille bis zur Punkt- 
foim, die 15 — 25 Minuten anhält und wahrscheinlicli auf einer peripheren Okulo- 
motoriusreizung beruht. Cdi iclizeitig tritt Hyperämie der Ohr- und Konjunktival- 
gefä.'c«« von kurzer Dauer, eine eigentümliche Stum])fheit bei eibaltener Sensi- 
bilität. N'eriangftamung der Respiration und TeiniM?raturemiedrigung ein. Weitere 
Symptome .»^ind Tränensekretion und 8peichelflus.s, ein Symptom, das nach In- 
jektion des l'rins im ganzen von Charrin und Mavrojannis schon lange be- 
obachtet war, heim Hunde r.uch Erbrechen. Der Blutdruck sinkt beim Hund 
um W) bis 100 mm Hg. Die Blutdrucksenkung ist eine periphere Wirkung, sie 
beruht wahrscheinlich auf einer VasodUatatoren-Reizimg, die namentlich an den 
C^himgefässen sich manifestiert. Die Tiere gehen meist nach .scheinbarer Wieder- 
herstellung unter Abmagerung un<l Erscheinungen einer parenchymatösen Ne- 
phritis nach einigen Tagen zugrunde. Ik^i lnjekti(m von 10 — 15 cg pro Kilo sterben 
die Tiere naeh etwa 2 Stunden im Coma. Bei noch höheren Dosen treten kurz- 
dauernde Krampfanfälle auf, die nicht auf intravaskuläro d'erinnungen zurück- 
zuführen sind. — Bei der Sektion findet man Kongestion der Lungengafiase mit 
Infarkten, starke Hyperämio der HimgefäsPe, eventuell Nephritis. 

Erhitzt man die Losungen von Urohyjioteusiji einige Minuten auf 110 — 120°, 
oder schüttelt man sie mit Tierkohle, so verlieren sie ilue Wirkung. Kunes Auf* 
kochen ändert die Wirksamkeit nicht merklich. 

Abelous und Bardier') glauben einen wesentlichen Teil der urämischen 
Symptome bnm Mensdien auf die ZurncAduJtung des Urohypotrasins zurück- 
f&hnn m dfiifon* 

Nach Pearce^) verursacht die Injektion von 3 ccm Hundeurin 

in die Venen einos anderen Hundes bi i dii -cm sofortiges Sinken des 
Blutdrucks. Diese Wirkung des nonnalon Harns fehlt oft den Harnen 
von Hunden mit Läsionen der Nierentubuli (Chromat- uiul T'rnnncphritis), 
während bei Läsionen der ('ilomcruii (.Arsen- luwl Kantharidinnepliritis) 
die depressorisch wirkende Substanz im liarn erscheinen soll (vgl. dazu 

J. E. Abelous et E. Bardier, Joum. de physioL et de palh. gka. 11. 
777. 1909. 

*) Mavrojanni», Compt. rend. Soc. BioL 60. 638. 1898. — Charrin, Dis» 
kumionsbemerkung. 

') Abelous und Bardier, Compt. rend. Soc. Biol. 69. 121. 1910. 

*) R. M. Pearce, Proc. Soc. exper. biol. and med. New York tt. 129. 1909. 

47* 
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die Bodl II litungen von Marino Zuco und Oiiorato übor die ver- 
minderte Au^heidung ihres ,,Biutuxins" bei Ncphritikeru, S. 732). 

b) Substanzen von Alkaloid-Charakter. 

1. S e 1 m i ^) hat aus pathologischen Harnen bereits 1880 
eine Anzahl Basen dargestellt 

Die Unterraehnnsen betn^en je einen Fall von proffreaaiver Paralyse (zwei» 
malige l'ntorsuchung), von infektiöser FneonuMue mit AloaminiiiiB, loten» und 
zwei Fälle von Ileotvphus. 

Der Harn wnrae mit Barynmhydrat schwach alkalisoh gemacht, mit abso- 

hitom Alkohol vollständig gefallt und vom whwacli alkiiliselien Filtrat der Alkoli<'l 
im Kohlensäurestrom abdestiiliert. l>as Destillat enthielt in fünf Fällen einen 
neutralen, phosphorhaltigen Körper mideine Basis, die als Ghlorhydrat dargestellt 
wurde. JHt DeslillationsrückstHnd wurde mit Buryiuiiliydriit alkaliscli gemacht, 
mit Äther ausg^chüttelt und die in LüBung gpgangpne Basu gleichfalls an Saksäurc 
gabmiden. 

Keine der gewonnenen Hn-ten stimmte mit einer anderen in den Reaktionen 
fiberein. liei der gleichen ^lethode gewonnene Basen waren giftig imd nicht giftig. 
Sie rochen nach Nikotin, Coniin. faulen Fischen oder ammoniakartig; eine d«r* 
seÜK'n nennt Selmi wegen ihres Xikotingeruchs Pseudonikotin. Die Chloride der 
mit Alkohol flüchtigen Basen kry.stallisiurtcn zum Teil und waren zum Teil zer> 
fiiesshch. Mit Platinchlond gab eine keinen Niederschlag, die anderen Oktaeder 
oder Dodekne<ier. eine gekreuzte Krystalle. Goldchlorid gab niolits, oder Trü- 
bung, oder Oktaeder, oder gelbe Prismen. Sublimat gab einmal einen weissen 
amorphen Niederschlag, einmal kurze Prismen. Jodjodwasserstoff heferte einmal 
einen ziegelroten Niederj^chlag, eiiinud einen braunen amorphen, sonst braime 
Plättchen oder Nadeln, einmal stahlgraue Krystalle. .JodwLsmuthkaliuni gab 
mennig- oder zinnoberrote Niederschlüge, einmal Natlehi. Nesslersches Reagens 
fällte gelb, Pikrinsäure gab ni( hts oder gelbe amorphe und krystallinische Nieder- 
Schläge, Tannin Trübung. Piiosphorwolt ramsaures Natnm füllte nicht. 

Die Reaktionen der aus dem Destillation'^rüekstand gewonnenen Basen waren 
nicht müider mamiigfaltig als die der anderen. Helmi oehauptet nicht, duss jede 
der aufgefundenen Ha'*en ein chemi-<ches Individuum gewesen »ei. Mit Mono-, 
Di- oder Trimethylaniiu sowie mit l'rupylumin waren sie nicht identisch. Kr nennt 
sie Pathoamine. 

Die zunächst folgenden Untersuchungen des Harns sind in der 
Weise ausgeführt worden, dass der alkalisch gemachte Harn mit Äther 
ausgeschüttet wurde, also nach demselben Prinzip, nach welchem, 
nachStas-Otto, bei Veigiftungsfällen die Alkaloide angesucht 
v/erden. 

2. Bouchard^) wies auf diese Art im normalen Harn einen in 
Äther und einen zweiten, nicht in Äther, aber in Chloroform lös- 
lichen, alkaloidartigon Körper nach. 

Der normale Harn i4 Liter) wurde ynr der Behandlung mit den Liisungs- 
mittcln eingedampft. Doch war dos (in Äther lüshclie) Alkuk>id bei der Unter- 

') Selmi, Annali di Chun. e di FarmacoL 8. 3. 1888; Chem. Zentralblatt 
1888. S. 1554. 

') Ch. Bouchard. Bevuo de med. 2. 825. 18S2. 
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«uchiinc von viVr vcrx liifdenen Hamen mir dreimal aufzufinden. Bei<le Alkaloide 
sind in Kehr grosser Men^e auch in frischen Stühlen (bei tü-sunden, bei putrider 
Diarrhöe und bei Tvplius) Torhanden. Die im Harn befindlichen verhalten sich 
gleich fl<-n<'n im Kot in hf/.ng auf die Löslichkeit. Tin Harn tritt um so nielir 
Alkaloiii auf, je mehr davon der Kot in löslicher Form enthält; \wi putrider Diar- 
liiöe kommt im Harn 40 — 50 mal soviel vor wie normal. Von den im Kot auf- 
tretenden Substanwn gibt Boucliard an, da<<s sie mit .T<i(l(iuocksiU)erkab"um 
bald einen in der Wärme unlönlichen Niederschlag geben, bald keinen; durch Jod- 
jodkalium werden sie reichlich gefällt. Die in Äther löslichen geben in der Regel 
mit Ferricyankalium un'i ^^isenohlorid aofort Blaufärbung» die mit Ghloroform 
extrahierten dagegen nur »ehr langsam. 

Aii8 dem mit Natron alkalisch gemachten Harn einer grossen .Anzahl Fälle 
von Tvj)hus. zweier Fälle von infekticiser Pneumonie, je eines Kaller vim Pleuritis 
und lkt«ru8, die beide infektiös waren, hat Boucliard *) durch Sclüittehi mit 
Äther basische Substanzen gewonnen, die nach dem Verdunsten des Äthers, in ver- 
dünnter Schwefelsäure gelöst» mit Jodqueeksilberkalium einen tielblich oder grün- 
lieh wei.s.sen. in der Wärme losUchen und beim Erkalten uictler auftretenden, auch 
in Alkohol und in Äther löslichen NtedeisohUtt gaben, femer durch Pikrinsäure 
hellgelb, durch Jodjodkalium braun gefiUHwuroen und mit Ferrioyaakalium und 
Kisenclihirid Berliner Blau bildeten. 

3. Lepino und G ui'-riii -' i ijt'waniH'ii <'ine Siibslaiiz, deren L(').sun'i 
in Salzsäure sich als giftig «nwit s. Die Aus/ütie aus palholotiisciu'iii 
Ilara waren giftiger als die aus iiüruialoiii, und der Auszug aus Typhus- 
ham rerhielt sich anders als der aus Pneumonieharn. 

4. In älinliclKT Wcisi' stellt;' Vi 1 I iers'') seit.o riitci sucliniim'n an. 

Es wurden 1 — 2 Liter Harn nach dem .Ansäuern' erst in'der Wärme, dann 
im Vacuum verdunstet, der Rückstand mit absolutem Alkohol au-sgezogen. das 
Filtrat im Wirnum verdunstet, der Rückstand in weniji Wiiwcr gelöst, mit kohlen- 
aaurem Xatam alkaiiiich gemacht und mit Äther gesehüttelt. Dem Äther wurde 
die in l>Ö8img gegangene alkaliaohe Substanz mit sal7.siiurehaltigeni Wasser ent- 
logen. Die gewonnenen Stoffe gaben dann alicerneine Alkaloidrcaktionen. 

In seinem eigenen ilam fand Villiers »inial kein Alkaloid, dagegen 2 mal 
Iwi leichtem Unwcmlsein. Im Harn von 9 anderen Personen, die sich für gesimd 
hielten, war nur 2 mal Alkaloid nachweisbar. Rs fand sich bei versf;hie<ienen Krank- 
heiten (Masern, Diphtherie, Pneumonie, Phtlmis, Kupfabszess), die uime Ver< 
ainviehung vosi AUcaloiden behandelt wurden; bei einem Tetanus war es nicht 
nachweisbar. 

ö. Von einer gleichfalls in .\ther löslichen alkaloidartigen Sub- 
stanz fand Aducco^), duss sie bei Muskcltätigkeit in vermehrter 

Menge aii«L'<'sehi('den wurde. 

Der üam stammte von~ Soldaten, welche anstrengende) Märsche machten. 
Wenn der Harn naeh der Titrierung mit Natronlauge ehie geringere als 0,1 
Schui ftlsäure ent.sprechende Menge Säure enthielt, wunle er bis zu diesem (Jriwlc 
mit Weinsaure versetzt, dann, erst bei 35- 40 ^ zuletzt im Vacuum eingedampft, 
der Rückstand mit reinem AÖcohol ausgezogen und die Lfisnng ziu* Trockne ver- 
dunstet. Der dabei bleibende Rückstand wurde mit Äther gewaschen, mit dopjwlt 
kohlensaurem Natron alkalisch gemacht und mit Äther ausgeschüttelt. Die 

») Boucliard. C'omptes rendus de la Soc. de Biol. (7) 8. 604. 18S2. 
') Löpine und Gu^rin, Üevue de med. 1884. S. 707; Lyon möd. 42. 1884; 
Virohow-HnTBcha Jahresber. 1884. 1. 152 u. 212. 

») A. Villiers, Comptes rendus 100. 124*). ISs.". 

*) V. Adnooo, Aroh. de Biol. ital. 9. 203; Zentralbh f. Physiol. 1888. 8. 29 J. 
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Loeung wurde verdunstet, der Rückstand durch wiederholte Behandlung mit Salz- 
säure und Äther gereinigt und der Rückstand der alkaliflchen Ätherlösung mit 
ein paar Tropfen Salzsäure im Vacuum bis zur Gewichtskonntanz getrocknet. 
Der Riit k-^tau'l war nicht krystaliiniscli. Die freie Bmvi reagierte stark alkalisch, 
roch nach frisch gemahlenem Mals oder nacli »Sperma und gab die gewöhnlichen 
Alkaloidree-ktionen; mit Kisenchlorid und Ferncvankalium lieferte sie Berliner 
Blau. Dan schwer läsliohe Platinsalz enthielt 31^02% Platin. Nach ihnn Re- 
aktionen iM flio Jiasis weder Xeurin noch Cliolin. 

Es wunii-n iiniiicr 7 20 Litt-r Harn in Arbeit genommen. Im Mittel aus 
11 Bestimiuungen wurde iui Liter 5,28 mg (2,32—9,5) Chlorhvdrat gefunden. 
Während des Mar-^t ht s etil hielt der Harn am moisteo, rot dam iiaraoh und den 
Tag nach dem Miir^cli am wenigsten. 

fi L 11 f f Vi hat d» ii Harn in «mimmu Fall von Typhus und in inehRTcn 
Fällen von ^^t liarlat h auf der llüiu; des Fit*i>»*rs nach diT unter C. 1. 
beschriebenen Methode mit Erfolg untersucht; die Kranken erhielten, 
wählend der Harn gesaminelt wurde, und vorher, keine Alkaloide und 
keine Antipyretica. Im Harn eines Typhösen rom 22. und 23. Tag 
mit Temperaturen bis höchstens S7J5^ und im Harn Gesunder wurde 
nichts Derartiges gefunden. Auf die Giftigkeit der Ptomaine wurde 
nicht untersucht. 

Typhus, Harn von viir Tjvgen bei 'V.K'2 40,0". Wenig weisse, krvstalli- 
nisohe Substanz. Die LüHuug denelben in »ehr verdünnter Salzsäure gab mit 
^oephonnolybdünwure einen weissen Niederschlaff, mit Phosphorwolfnumriliire 
niclits, .I<)d<|Ue('ksi!lH'rkalium dichten ir<-lben Xietlersehhig. Jodlösun^ l)raiint'n 
Niedersclilag, Tannin gelblich braunen Xiederächlag, Pikrinsäure dichten gelben 
Niederschlag, Platinohforid nfohts, üoldohlorid dichten gelben Niedenchlag. 

Seh l rhicii, 18 Liter Harn. Ptomain halbkrvstallinisch, weiss, in Wa^^wer 
l(whVli. schwach alkaliscli; dir Lilsung in sehr verdüimter Salzsäure pab fdltiende 
Xifderschhige: Phos]>hi>riii(ilyl>dänsiiui-e blass gelbUchweiss, Phosphorwolframsaure 
weiss, .lodquecksillierkaiiuin Ma^s gelblichweiss, .lod braun. Pikrinsäure gelb. Uold« 
chiohd geringer gellier Niederächiag. Tennin und Platinchlorid fällten nicht. 

7. A. H. (Iriffilhs macht ül)or eine ganze Reihe bei ver- 
schiedenen Krankhr'ilen im Harn auftr(>tcnder Alkaloide Angaben, im 
normalen Harn kommen sie nicht vor. 

Ich kürze ab: Niederschlag ^ N.. Reagens H.. Tannin — T., Pikrin- 
säure ^ P., Phosphorwolframsäure Pwfn., PhoHpiioruiolybdänsäure = Pbds. Der 
Beeohreibmig der Substanz füge ich sogleich das Zitat* hinm, Oomptm randus 
= C. r. 

a) Parotitis. (4H„jS,0g (isomer mit Lysatin), weisse Prismen, lösUoh in 
Wasser. Äther. Chlororbrm, neutral, bitter. Das Chlorhydrat und das Chloro- 

?latinat krystallisicrcii. \. mit Pbds. goklgell>. uiit Pwfs. weiss, K_,HgJ^ hellgelb, 
braun. Beim Kochen mit Quock»ilberoxyd entstehen nacheinander Kreatin- 
Methylgtianidin und Oxalsäure, wonach die Basis Propylglykocyamin (Propyl- 
kn^atin) wäre. Sehr giftig, bewirkt bei der Katze Krregung, Stillstand der Speichel- 
Sekretion, Krämpfe, €oma imd Tod. (C. r. 113. ä. ü«>6; Chem. 2<ews. 61. S. 87 ; 
Chem. Zentralbl. 1890. 1. 688.) 

b) Scharlach. C^H.nXO.{?>.wmB8,lary8taIlini8ch; loalioh in Waaser mitschwach 
alkaUsohei Reaktion. Chlorbydrat und Ghkmuiiat krystaUiniflch. Hit Pbds. 

A. T. Luff, A new method of extraoting ptomaines. — Thesis for the 
degree of II D. of the University of London 1888; Brit med. Joun. 1888. II. 183. 
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pelblichweisser X.. mit Pwfs. wcissor X.. mit P. gellKT X. Wird auch durch Xessler- 
acbes R. gefällt. Entsteht auch mit reiuen Kulturen von Microo. Hcarlatinae (?) 
auf FeptongBlatiiw. (a r. IIS. «66. 1801.) 

c) Diphtherio. C,,H;;X (),; ('■'). we iss, krj'stallinisch. Bildet Chlorhydrat und 
Chloraurat. N. mit T. gelb, mit Pbda. weiaa] P. gelb, Nesslersohes R. braun. 
Entsteht auch in Kulturen des Bao. diphth. Nr. 2 yon Kleba und Loeffler. 
(Dasellwt.) 

d) Masern. C^H-XsO ((ilykocyamidin), weisse Tafelohon. mit alkalischer 
Reaktion UhücIi in Wasser. Chloruplatinat (C3H5X30).,H,Pt('l<;, imkraskopisohe 
Nadeln. Die Verbindung mit Sublimat bildet fast iml<'ysliche prismatische Nadeln. 
( ;il.t X, mit P., Plxls. und Pwis. Sehr giftig, ruft liei der Katze Fieber (40 •) und 
m 3o .Stunden den Tod liervor. (C. r. 114. 497. 1892.) 

e) Kenehhvsten. (V Hj,XO,, weise, krystallintsoh, ISdioh in Wasser, bildet 

ein Chlcrhydriit und ein Chloraurat. X. mit Pbds. weiss, P. gelb, T. braun. Ent- 
steht auch in Kultua-n des Keuchlmsten-Bacillus v()n Afanasieff. (Daselbst.) 

f) Rot?.. CijHiqNjÜ,, weiHH, krystallinlsch, lösUch in Wasser, alkalisch. Das 
Chlorhydrat. Chloraurat und Chloroplatinat krystallisieren. (Irünlicher X. mit 
Pwfs., bniiinlich wei8f»er mit PVmIs.. gellxT mit P., wird auch durch Xessicr.sches 
R. gefallt. Kntöteht auch in Kulturen des Bjic. mallei. Bewirkt subkutan beim 
Kaainchen einen Abs/xsa ander Injektionsstelle. siK'/ifische Knoten in Longe und 
Wh, meta^fH fische AlwzesHe und den Tod. (C. r. 114. 1.3S2. 1892.) 

g) Pneumonie. C^g^UggNjOs, weisse Nadeln, in Wasser lösUch, alkalisch, 
bOdet ein Chknbydrat, GMoraiirat, Chloroplatinat. Weisser N. mit Pwls., nlblich 

weis.s(^>r mit IMxl.s.. bräunlicher mit Xe^slersoliein R., gfXtiet etwas iSsBeEer mit 

P. Drelit reclit.s. [a]„ - 23,5". (Daselbst.) 

h) Kpilepsie. Cj^HiiNjO,, weiä.se schiefe Prismen, löslich in Was,ser, alka- 
Ueoh. Das Chlorhydrat und da.s Chloraurat krystallisieren. X. mit HgClj ßrfin- 
lirh weiss, AgXOj gelblich, Pu-fs. wei.s.s. Pbd.s. briiunlich weis«, T. gell). \ enir- 
sacht Zittern, Stuhl- und Harndrang, Erweiterung der Pupillen, Krämpfe, Tod. 
(C r. lU. 18& 188S.) 

i) Erysipel. CjiHjjNOj. ort horhombische Platten. l(5«lich in W.i'^ser. schwacli 
alkalisch. HgCl^ gibt weissen N., ZnCl^ kömigen, in der Wärme unter Zersetzung 
ISsliehen N.» KeasierBohes R. grünen N., P. gelben etwas l{jsliohen N., Gold- 
chiorid gelben, in Was.ser löslichen X. Das Chloroplatinat (C„fI.3X();,)lf,PtCl„ 
bildet urismatiBohe Nadehi. Wird auch gefällt durch Pwfs., Pbds., 1. Üehi giftig, 
enegt Fieber und tdtet in 18 Stunden. (C. r. 687. 1892; Boll, de la Soo. chim. 
(3J 7. 250.) 

k) Kindbettfieber. CjjH.^XOj, weiss, krystalliniseh, h'islich in Was-ser, 
alkalisch. Das Chlorhydrat und das Chloraurat krystallisieren. Mit T. roten X., 
P. gelb, Pbds. braunlich weiss, wird durch X< ssjr'rscheB P. gefiilit. Sehr giftig, 
tötet einen Hund in 12 Stunrlen. (C. r. 11.'». (Uls.) 

1) Ekzem. CyHi^NO, weiss, krvstaliinisch, löshch in Wasser, alkalisch; 
Ghlorhydrat, Chloraurat, Chloroplatinat kr}-8tallisieien. Pwfa. br&nnlieher N., Pbds. 

Elblich, P. gelb. AgXO, gelblich. Hgl'C grünlich; u\ich X( ^'^h r-rln s H. fiUIt. 
iBung in sterilisiertem Wasser verursacht subkutan beim Kaninchen Entzündung 
an den Eimtiobrtelbii, staxlrae Fieber, Tod. (C r. 11t. 1206. 1803.) 

m) Influenza. C^H^NOi, weisse prismatische Nadebi, schwach alkalisch; 
Chlorhvdrat. Chloroplatinat und Chloraurat krystallisieren. Pwfs. bräunUcher X.. 
Pbd«. 'gelbhch, P. gelb, T. rot, HgClj wei.ss. Xesslersches R. braim, ZnCL fällt 
sieht. \'enlrB^Mlht .starkes Fieber. Tod in 8 Stunden. Verschieden von dem Pneu« 
MOnie-Ptomain. (Griffiths und R. S. Ladell, C. r. 117. 744. 1S!>:{.) 

n) Carcinoma uterL C^H^NÜ,, weisse iuiim>8kopusche Nadeln, löslich in 
Warner, aflOiliieli. Gibt ein CUorhvdrat, Chloroplatinat, cMoranrat. Pwfs. gplben 

X.. Pbds. bräunlich. AgXOj rot. HgCU grau, Xesslersches R. briiunlich. Ver- 
nxsacht Fieber und in 3 Stunden den Tod. (C r. IIb. 1350. 
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o) Pleuritis. Cffl^^O^i?), aus Chloroform farblose, zweiaxige, reohtwinküge 
Tafeln, aoheidet sich ms heissem Wasoer in federf örmigen Aggregaten von sohwaehem 

hagetlomart^Bn Gerueli aus. wini durch Salxsätire i)ei langem Stellen als weisses 
krystaUinisches Clilorhydrat gefällt, gibt mit Nesslerschem R. hellgelben N.» 
dar bei längerem Stehen bräunlich wird, während sieh die Lcieung fletsohrot f&rbt; 
in der Wärme löst sich der N. farblos. Ferroc3rankalium in der Külte keinen X., 
naoh dem Erwärmen weisser oder hellgelber N., der bei längerem Stehen grtin- 
Uch wird. Eisenchlorid weisser X., K2CdJ4 ruter X., KjBi.l« grüner, Phosphor 
antimonsaure bläulicher. Vw h. krvstaIlhni.solMNr vaiiaer N. CSift^g. (Qiein. Kews 
70. 109; rhein. (Vntralbl. 1SU4. 2" lUM».) 

p) Angina peeturis. CigU«XÜ4, weiss, krystallinisch, löslich in Wasser, 
schwach alkalisch. Chlorhydcat, Chlorplatinatt Chloraurat krystallinisch. Pwfs. 

gelblicher X.. Pbds. gelb. T. rot. AgXO, grünlich. HgCl, grünlich. Xesslers R. 
raun. Fieber und Tod in 2 ^Stunden. (Griffiths und C. Massey, C. r. 120. 

1128. im.) 

8. ChiaruttiiiiM liat in 12 Fftlleil Ton Epilepsb, Hjrsterie, Chorea und 
ähnlichen Nervenkrankheiten den Harn nach Zusatz von Weinsäure eingedanipft, 
darauf mit Ammoniak <Kier Xatrinmcarbonat alkalisch gemacht imd mit Ätner 
extrahiert. Er gibt an. in allen Fällen Alkatoide gefunden zu haben, welche bei 
Tieren oft ähnliche Zustände hervorriefen, wie bei den Kranken» TOn denen der 
Harn stammte. Grössere Dosen töteten unter Krämpfen. 

9. Boinet und Silberet*) haben bei Morbus Basedowü drei Ptomaine 
gewonnen, welche bei Tieren ahnliche F,r.«cheinungeo veronaohtent Wie Sie bei 
den Kranken .selbst Iji.sw eilen gefunden werden. 

10. N<Micki hat dio .\tiL;;il>f'ii \nu (i^iffith^s über das Vor- 
koriiiiK'ii von rinmaiiuMi in j'atlioluL'isclicii Ilariwii für Tyjdiu;; und Kotz 
iiiclil iK'.stütigf'ii köiUM'ii. Auch hat Krcs.sling auf Voran la.ssunt; von 
Nencki lü Lit(?r Bouillonkuitur von Hol/, nach der Vorschrift von 
Griffiths verarbeitet, ohne dass es ihiu gelang, eine wägbare Menge 
Ptomain aufzufinden. Ebensowenig konnte Nicola') das Vorkommen 
von Glykocyamidin oder einer anderen charakteristischen Base im 
Harn von Masernkranken bestätigen. 

11. Die Untersuchungen von Albu^) bringen dagegen wieder eine 
teilweise Bestätigung der Angaben von Griffiths. 

.Albu hat den Harn untersucht teils naoh dem urspriinirli» lim Verfahren 
von Stas und Otto, teils nach dem kür/en'n von (Iriffiths. \iv fand Alkaloide 
bei Scharlach. Slasern. Pneumonie. Diphliicrif. riitliisis mit hektischem Fieber, 
Sep.si.s bei Uteruskarzinom, Erysipel. Morbus Basedowü. Tetanie, perniziöser 
Anämie, Au(ointoxikati«>n mit Urticaria nach akulctii MaL'i'nkatarrh. Coma dia- 
beticum, wenn aucli nicht ai allen Fällen, wo mehrere zur rntorsuchung kamen. 
Keine oder wenigstens keine kx3r8taIlinischo Substanz wurtle gefunden bei Ge* 
.Hunden, 'rvphus abdominalis, puerperaler Scpsi.s, akutem (^elcnkrhcumat i-'mus, 
Urämie, Cholera, Eklarap.sio, ^Lvgenkarzinom, Uri.scs gastriques bei Tabes, Morbus 
Addisonü, Erythema nodosum. Auch aus dem Harn eines Hundes, der woohen* 

M E. Chiaruttini. La Kiforma med. 133 13."». 18'J3; .laliresber. f. Tierchem. 
28. S. Ö4H. 

^) Boinet und Silberet, Revue de med. 1882; Jahreeber. f. Tierchem. 

22. S. 4'.>ö. 

3) M. Nencki. .Tahreeber. f. Tierchem. 1893. S. 601. — F. Nioola, Giornale 

Fann. C'hüu. 51. 241. H»02, /.it. nach .lahrcsb. f. Tinc'i.. 32. 792. 
*) A. Aibu, Berimur klin. \\ ouixonaciur. 31. Ü. u. 1081. löU-1. 
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lane auf Fleischkost gesetzt worden war. konnte keiti Alkaloid ffewonnen worden. 
Eb bleibt diihingestefft, ob der MiaHrrfolg etwa dadurcli zustande kam, dass zu 
iKDiz Harn Tentrbeitet wurdo. 

In den positiven Fällen war das erhaltene Produkt meist sogleich rein oder 
durch UuikrystallisiereD leicht rein zu erhalten. Die Ausbeute war immer gering 
und reichte niemals für eine Blementaranalyae ans. Die physikaliadliMi mia ohe- 
mischen Eigenschaften waren im allgemeinen die von Griffiths angegebenen, 
aber bei Scuarlach und Ma-sem stimmten ne iddit immer mit dem Befund von 
Griff Iths, und die einzelnen von Albu bei deiaelben Knuikheit (Masern. Scharlaoh 
and Pneumonie) dargestellten Substanzen waren untereinander verschieden. 

In mehreren Fällen konnten die Alkaloide in der Form von Chloroplatinaten 
nd Chloraoraten gewonnen werden; meist bfaditen aber Ooldohknid, Platin- 

Chlorid, sowie aooh Pikrinsäure nur wolkige Trübungen hervor, keine krystallini- 
sehen Niedersohläge. Am konstantesten traten ^iedexaohläge mit f^hosphor- 
wotframsäure nnd Phoephormolybdtos&ore auf, nächst diesen am häufigiteo der 
mit <Tod({uecksilberkalium. Oft gelang auch die Flobe mit Eiaenohloirid nnd FeRi" 
ejrankalium (Bildung von Herlinerhlau). 

Alba teilt folgende Einzelbefunde mit. 

a) Soharlach. Ans Liter Harn (von zwei FSilen) 16,4 mg Snbstans, 

nach dem I'mkrk'stallisiereTi ans Alkohol Büschel langer spitzer Xadeln. alkalisch, 
leicht löälich in Wasser, schwer in Äther. »Schmelzpunkt 133 Phosphorwoifram- 
säure gab einen leichltchen. flockigen, Phosphonnolybdlnafture einen qsirfiehen 
Xiederschla^r. beide in der \Variii(> irislioli, beim Krkalten wicilcr auftretend. Tannin, 
KjHg.J« und K,BiJt gaben reichliche >iieder8chläge, Pikrinsäure Trübung, Gold- 
chk>rtd nur einen aehr feinen, wdkigen Niedtersonlag. 6 mg töteten eine weine 
Mmis in 3 Stunden unter heftiger .Atemnot und Krämpfen, 

b) Schwere Diphtherie. Aus 3.5 IJter Harn (drei Fälle) 25» mg iSubstanss. 
Weiai«, rechtwinkelige Tafeln, stark alkalisch, geruchlos. luft)x>.ständig, leichtlös- 
lich in Wasser, wenig in Äther. Schmelzpunkt 121 — 122". Phospnorwolfram- 
■ätne gab einen weissen, im Überschuiw löslichen Nie<ierschlag. Phosphonnolybdän- 
säaie einen gelben, Tannin einen dicken, graubraunen, „Wismuth-Quecksilber- 
jodid** einen dichten, rubinroten Xiederschlag. Die übrigen Alkaloidroagentien 
riefen weder Niederschlag noch Trübung liervor. 10 mg, inWasser subkutan, töteten 
eine weisse Maus augenblicklich. 

0) Pneumonie. Aus 8 Liter Harn (1 Fall) 36 mg, weisse viereckige Tafeln, 

«rtark alkalisch, leicht löslich in Wasst r. Äther. Alknhdl. hift- und lichtbeständig, 
geruchiüji. Die »Substanz sintert bei 120 Phodphorwolframsäure weissgrauer 
amorpher Xiederschlag, Phosphormolybdftnsftnre dicker, gelber, wolkiger Nieder- 
seblag. Tannin leichter, wolkiger, grauer Niec'erschlag, „Wismutquccksilhfrjodid" 
dieker, amorpher, rotbrauner Niederschlag, Platincblorid reieber, wolkiger Nieder- 
schlag. 10 mg tdten eine weisse Ibna, 20 mg machen bei einem KaniiMhen kmne 
Encheinungen. 

d) Schweres Gceichtserysipol. 6,5 Liter Harn, 24,7 mg rötlich weisse, kry- 
ttallinische, durch eine geringe amorphe Beimengung verunreinigte Substanz, 
alliali«?h. Phosphormolybdänsäure, Tannin, „WismutquecksUberjodid" geben 
amor phe, flockige Niedenchlige, Piatinchlorid Trübung, Ckiklohlorid nichts. Xier- 
TCiSDch negativ. 

In einigen I-ällcii fand zur Aufsuchung von Alkaloideii im Harn 
das Verfahren von Brieger, und zwar mit Erfolp;, Anwendung. 

12, Marino Z u c o und D u 1 1 o l) suchten nach folgender Metbode 
im Harn eines an Morbus .Xddisonii Leidenden Neurin nachzuweisen, 

') F. Marino Zttco und U. Datto, Moleachotts Untesaochangen zur NatOT' 
kbe. 14. 617. 1SU4. 
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dem sie auf Gnmrl thooretischor KrwäcnnR eine besondere Rolle in 
der Pathologie dieser Krankheit zusehrieben: 

Der Harn von 12 Tatren wurde aiif 1 Liter einffedampft und mit übersohiiwippm 
Bar>'thydrat gekocht, bis der Ammoniakgeruch vernt-hwunden und fast aller Harn- 
•tofif 7«rset7.t war. Die alkalische Flüssigkeit wurde filtriert, mit Kohlensäure 
gesättigt und dann mit Bleies.sig auspefalh. Im Fihnit vom Bleiniederschlat; 
wurde das Jllei durch Schwefel\vass«'r8toff ausgefällt; da« Filtrat vom Schwefel- 
Uri wiinli- auf dem WMwrbitd unter tropfenweiaem Zusatz von Schwefels&iire 
eineoflampft. Xach Verjagen der F><.sigsä»ire wimle der Sirup mit Wasser ver- 
dünnt, erst aus siiurer. dann aus alkalischer IxiHung mit Chloroform ausgesehütlt^li. 
Dh Chloroformextrakt aus alkalischer I^ösung wurde mit Schwefelsaure schwach 
angesäuert, mit Tierkohle aufgekocht, filtriert und mit Jodwismuth-Kalium ge- 
fallt. Der flt)ckige, orangegelbe Niederschlag wurde mit Schwefelwasserstoff ver- 
setzt. Die Jodhydrate wurden mit Silljeroa^rd zerlegt and filtriert. Die schwach 
alkalische FliWslirkoit wurde mit Salzsäure nn}.'es inert, von etwas CliiorsinM-r :ih- 
filtriert und erst aut" dem Waaserbad, dann im \ aeuuai eingetrocknet. J><'r Riak- 
Stand wurde mit einem Teil absoluten Alkohols und zwei Teilen Äther behandelt. 
Vom Ungelösten wurde ubfiltriert. das Filtrat hinterliess einen sirupösen Rück- 
stand, dessen wji.sM'ngc Lösung mit .hKlwismuth-Kalium einen onvngegelben, mit 
J<xi(|uecksilber-Kalium einen \\ei8.sen. flockigen Niederschlag, mit (loldchlorid eine 
krvstallinische Fällung gal). Mit Q\ierksill)(>rrhli)rid und mit Pikrinsäure trat 
kein Niederschlag auf. Das üoldsalz, das /juiiiclist flockig ausfiel, wiirde wieder- 
holt mit Sohwefelwa.sscrstoff zerlegt und wieder trefallt. Schliesslich wunlen ge- 
ringe Mengen eines in kleinen, glänzenden Krvstallnadcin krystallisierenden (iold- 
ssilzes erhalten, von dem 43,0 mg zur CJoIdlxistinuniuig verwandt wurden. 1)ct 
Goldwert stimmte auf die Formelu.H,4N0. AuCl,. also auf das Goldsalz des Cholins. 
nicht des Neurins. worauf selmn Kutscher und Lolimann *) hinwiesen. Fk^ra 
Veraschen des Salzes tnit (ieruch nach Trimethylamin auf. — Üb das Cholin, 
folls es wirklich vorlag, bei der eingreifenden l^handhmg des Hams nicht erat 
sekundär entstanden ist, lässt sich nicht entscheiden. 

13. Albu, .sowie Kwald und Jacobson') imtersucliten einen und densell>en 
Fall von Tetanie. Albu stellte aus Harn, der walireiui der Anfälle entleert wurde, 
Uber 0,5 g einer weissen Substanz dar, welche fast sämtliche Alkaloklreakt innen 
gab, auch schöne Gold- und Platinsalze, aber, da sie nicht rein war, nur 0,164 g 
reine-s Chloroplatinat. Diu von Ewald und Jacobson gewonnene Substanz 
lieferte ein in langen Nadeln krystallBrieiendeB Fikrat, war aber nicht giftig. 

14. Ewald und Jacobson haben nach demselben Verfahren iroiter unter- 
sucht den Harn in drei Fällen von Magenkarzinom (zweimal mit Erfolg). 1 Fall 
von urftmischem Coma und 1 Fall von Morbus Addisonii mit Erfolg. Ein negatives 

Resultat ergab sich in je 1 Fall von Bauchfelltuberkulose, traumatischer Neurose 
und multipler Neuritis, Es wurden von den Alkaloiden die Pikrate in grossen 
Nadeln erhalten, in 2 Fällen auch Platinsalze (kein Salmiak!). Die Ausbeute war 
gering. Der Morbus Addisonii ergab über 1 g Pikrat. Bei der Analyse des-selben 
wurde gefunden: 32,05) C, 2.78 H, 13,28 N. 51,35 O, woraus Ewald'und Jacob, 
son für die Basis die Formel C.HjNO.. ableiten. Für das Pikrat CiU7NOrt.CaHj(N02)a 
. OH berechnen sieh 32,41 % C, 2,46 U, 13,90 N, 61,23 0. 

1~. Kijanitzin') hat aus dem Harn von Kaninchen und Hunden, denen 
die Haut in grösserer Ausdehnung verbrannt worden war, nach dem \'erfahren 
von Briese r eine Substanx mit ähnlichen chemischen Eigenschitften und von 
derselben CSiftwirkung wie das PeptOtozin dargestellt. 

M Kutscher und Lohmann» Zoitschr. f. physiol. Cbem. 48. tt. 1908. 
^) Albu. a. a. (). 1082. — G. A. Ewald und J. Jacobson, Berliner Uin. 
Wochenschr. 31. 25. 1894. 

F. Kijanitzin, Virchowe Arofa. 181. 443. 1893. 
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Die SubBtanz war amorph, iKelblich oder gelbbraun, roch sclir Hcharf und 
unaneenehm. löste sich leicht in Wasser und in Spiritus, schwer in Benzin und 
in Chloroform, nicht in Äther. JodjtKlkaliuiu und Jixij«Kl wasserst off galjcn sehr 
reiehliche. rotbraune Niedenohläge, Phosphorwolframsäure, Phospiiormolybdftn- 
saaro und Meyers Reagens reichliche, weisse Xiederschläge, ^rillf>iis Roasrens 
einen wcitisen. an der Luft rot werdenden Niederschlag. Kuiiuniwismutlijodid 
einen unbedeutenden, orangefarbenen XlfnltTschhig, Tannin einen kaffeebraunen, 
Sublimat einen weissen. Platin- und (ioldchlorid unbedcutonde» gelbliobe Nieder- 
schlage, Ferricyankaiium und Kisenchlorid Bcrlinerbiau. 

ReUs erhielt aus dem Phoflphorwolfraiiuäaie*NiedeTsehlag des Henmhen- 

h.irn< nach schweren Verbrennungen Lösungen, die. in geririkrcr Menge subkutan 
injiziert, Alaune in einen aoporösen Zustand veraetzten und in einigen Minuten 
töteten. Nach dem Gerneh und dem Schmekpfuiikt des nicht weiter gereinigten 
Pfetinnalzet) hielt er die giftige Substanz für ^fiidin oder eine Pyridinbase. 

H. Pfeiffer^) lK>stätigte die schon von anderen iM-ohachtete hohe Giftig- 
keit des Ham.s von Tieren und Menschen nach ausgedehnten \'erbrühiingen. All! 
Symptome der (liftwirkung bei Mäusen führt Pfeiffer an: Apathie imd Sehwäche, 
Polyurie. Methämoglol)inurif'. tonisch-klonisehe Krämpfe bei Berülining. Cheyne- 
Stokessche Atmung. Tod naeli stumlenhinger Agone. Bei Meerschweinchen und 
Kaninchen w irkt das Hamgift auch nekrotisierend an der InjdttioDattelle vnd auf 
die Schleimhäute des Intestinaltniktus. 

Das Hamgift ist leicht löslich in Wasser, Alkohol und Glycerin, unlösUch 
in CUoroform. Äther und Petrolftther. Es fiitit volbtlndig mit Qoeelcnlberehtorid 

aua saun r L<'isung. verändert sieh aber bei Zcm t ziiiii: drs Queeksüber-Xieder- 
schlags mit ächwefelwaaserstoff. Es ist fällbar durch Phosphorwolframsäure, 
teilweise anssafasbar dnroh Ammonsolfat. Gegen Licht und W&rme ist es sehr 
empfindlich. Die nekrotisierende Komponente ist empfindlifhcr als die neuro- 
tiiwhe. Vielleicht handelt es sich nur um vermehrte Ausscheidung normaler Uam- 
gifte (Pfeiffer)»). 

16. Null dem Briesersolien Verfahren arbeitete auch Dresbaoh*) mit 
kleinen M<»difikationen : 4 Liter normaler Urin wunlen mit Bleizucker ausgefällt, 
das Fijf r.it zum Sirup eingeengt und der Sirup mit 96 ^oi^^^m Alkohol extrahiert. 
Das filtrierte Extrakt wurde mit einer alkoholischen Lö.sung von Bleizuckor ge- 
fallt. Da.s F'iltmt von der Fällung wurde wieder konzentriert und mit 96 "„igt-m 
Alkohol extrahiert, das alkoholi.sche Extrakt abermals konzentriert, mit Wasser 
aofgenonunen und aus der wässerigen I/jsung dus Blei mit Schwefelwasserstoff 
entfernt. Das Filtrat vom Schwefeihlei wurde mit Snlz-jänre angesäuert, zum 
.^jru{> eingj-engt und mit Alkohol extrahiert. Die alk«)hoiusche Ixisung wurde mit 
gesittiirter alfcoholischer Sublimatlösung au.sgefällt, die Quecksillx^irsalze in die 
( 'hlorhydrate verwandelt, in Alkohol gelöst und die T>)sung zur Injektion einge- 
dampft und mit \Va.sser aufgenommen. Die Ixisungen, die fast frei von aiiorgani- 
sdier Substanz waren, auch keine Xanthinkörper enthielten, waren verschieden 
giftie. 3feLst traten Krämj)fe auf naeli Injektion unter die; H iut hei Miiiisen. Die 
Respiration war unregelmä.ssig imd angestrengt. In einem Fall war die Wirkung 
auf die Atmung der ein/.ige Effekt. Die kleinen Arterien dm Bxtremit&tra waren 
öften erweitert. Beobachtungen über Puls und Herz wmrden nicht angestellt. 

17. Ober die Erfolgo, welche die Behandlung des Harns 
mit H e n / o y 1 (- Ii 1 o r i (1 und X:itroulauge hat, liegen Angaben 
von Kerry und K o b 1 c r ^ ) vor. 

«) Reiss. Arch. f. Dermatol. u. Syphilis 2.>. Erg.-Heft 141. 1893. 

») H. Pfeiffer. Virchows Archiv isi). :{«;7. l!»o.-. 

^) H. Pfeiffer, Zeit.schr. f. HvL'ien»- ii liitektionskr. 54. 4S2. HK)8. 

*) yL Dresbach. .loum. of cxpcr. i i. ! .». IIKX»; dort Lit. 

*) R. Kerry und ii. K.obier, Wiener khn. Woohenschr. läUl. ä. r>25. 
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Sie untersuciitcn Uarn bei Typlius, Diphtliehe, Pvamie, Tuberkuluse und 
Pnemnoaie. Winde die kki« LSsang des gewaschenen Kiedersolilags in Alkohol 

mit W.usstT stark verdünnt, so entstand in allen Fällen, besonders aljcr zur Zeit 
dea Fieberabfalls, eine zumeist sehr dichte, gelbe bis rotgelbe Trübung, aus der 
sich häufig ein InystaUintBoher Niedenchlag aheetste. Harn ▼on Gesunden oder 

vnn Kranken, die an einer anderen als einer Infektionskrankheil leiden, oder IT.im 
von Infektiouskrankcn nach der Kntficberung zei^t dagegen nur eine leichte 
IVübung. ^wöhnlich nur eine gerini^e Opalesoene. Ein ans cwr BenBoylverbindnog 
ahrjespaltener hasiseher Kr,rj)( r pah Alkaloidrr ikt ior i ii ; die Benzoylverbindllllg 
enthielt IStickstoff, war aber nach dem Schmelzpunkt kein Benzamid. Die Menge 
des basisehen Kdipen (ans ongelahr 1 later Harn) war sehr jrariiw. Er rief aohon 
in kleinen Mengen VefgiftongsoBoheiniingai horor, bdni Eroson in korxer Zeit 
den Tod. 

über die Isolierung der Diainiiie mit Bcnzcylchlorid und Natron- 
lauge, sowie über das Auftreten von Tribeuzamid bei dieser Reaktion 
8. S. 691. 

IR. rjardeur'l unt<'rsuchte mit s«»iner unter C. 4. b»'s hii'lM-m'ri 
Methode nuiuentlich Harn von Geisteskranken (aufgeregten Melan- 
cholikern). 

Er fand l^i Patient I eine flüchtige Base von Weisadomgeruch, bei Ii ein 
aus Äther und aus Chloroform in feinea mikroskopisohen Nadeln krystallisierendes 

Alkaloid (3 nijj nun 2 T.iter). l)ei TU und TV öli^r .Mkaloide (12 15 mj; aus l.S 
bezw. 10 Liter), bei V ein flüssiges Alkaloid von cicutinartigem Geruch, bei VI 
minimale QuantitSten eines krystalHnisehen Alkaloids, das noch einer besonderen 
Reinigung durch Meyers Hc iyens (wiissorige l/isung von 13,546 g HgCl. und 
49,8 g KJ in 1 Liter) bedurfte, bei VII Cadaverin. — Aus Urinen von normalen 
Personen wvidm nur geringe 2klcngen einer öligen Snbstans yoo Weissdomgerudh 
isoliert. 

19. Das „U rohypertensin" von A b e 1 o u s und BardierS): 
1 Liter Urin wird mit festem Sublimat gesättigt; nach einigen Stimden 
wird filtriert und das Filtrat mit Schwefelwasserstoff von Quecksilber 
befreit. Das Fillrat vom Schwefehjut-rksilbor wird auf etwa 10 ccin 
auf dem k(icheiid''n Wasserbad <'inqe<Miet und <ii*' stark gefärbte, saure 
kou/entiierte l'lii.s.sit^keit mit .'?(K) ccm absolutem Alkohol versetzt. Man 
filtriert uiul verjapt im Filtrat den Alkohol auf dem siedenden Wasserbad, 
macht den Rückstand /.uuachst mit gepulvertem Natriunicarbonat, zum 
Scbluss mit Natronlauge alkalisch und zieht erschöpfend mit Äther 
aus, der etwas Farbstoff mit aufnimmt Die ätherische Lösung wird ab- 
gegossen mid vorsichtig mit einer gesättigten, ätherischen Ozalsäure- 
lösung versetzt, bis keine Fällung oder Trübung mehr entsteht. Man 
filtriert, trocknet den Rückstand (A) bei niedriger Temperatur über 
Schwefelsäure und lässt im Filtrat spontan den Äther verdunsten (Rück- 
stand B). Die Ausbeute an A beträgt etwa 1 mg aus 1 Liter Uarn. 

') A. Garden r. l'ravaux de lalior.itoire de 1 In.st. »Solvay. Brüssel. II. H. 1. 
1898; JahresU-r. f. Tien heni. L'S. 7'Ki. 

-) .T. K. AliejouH et K. Bardier, Joum. de phyaiol. et de pathoL g6n. 10. 
627. lOOÜ und 11. 34. 1909. 
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Der RQckstand A hat bei intravenöser Injektion eine stark pressorische 
Wirinuig und wird als Urohypertensin bezeichnet Er wirkt ausserdem 
fördernd auf die Sokrotion der Speichol- und Nasentlrüsen und nift eine 
▼Orübergehende Narkose horvor. Die einheitliche Natur ist nicht sicher- 
gestellt. - - Der Rückstand H wirkt aiisqesprochen depressorisch. — Die 
prossorisrho Wirkung scheint d<Mn normalen, nicht aber jedem mensch- 
lichen I rin zuzukommen. Sie fehlte im Urin von arteriosklerotischen 
Patienten, ebenso im Urin vom Hund, Kaninchen, Schwein. Rind und 
F^ferd. Die Urine dieser Tiere wirken vielmehr depressorisch. Im mensch- 
lichen Urin ist die pressorische Wirkung von der Diät abhängig, sie ist 
am stärksten nach Fleischnahrung, gering im Harn von Kindern 
(Abelous und Bardier^)). 

Nach Ansicht der Entdecker >) ist das Urohypertensin vielleicht 
mit einer von Abelous und Ribaut aus faulem Fleisch isolierten 
Hase von der wahrscheinlichen Zusammensetzung CgHjjNO verwandt, 
da beide Substanzen sich chemisch und in ihrer Gefässwirkung ähnlich 
verhalten. 

Das l'rohvfK'rtensin ist nicht dialysabel, wird nicht von Tierkohle 
zurück^f haiten und ist weder durch Sublimat noch durch I31eiacetat 
fällbar. Die genauere Analyse der physiologischen Wirkung zeigt, dass 
die Substanz eine starke Erregung des Respirationscent rums und gleich- 
zeilig eine Hemmung des Vaguscentruins für die Herztätigkeit bewirkt. 
Die Hauptwirkung aber besteht in einer Reizung der peripheren Ganglien 
und der glatten Muskelfasern aller GefiLsse. Wirksam ist die aus 100 
bb 10 com Urin erhältliche Menge Substanz; wiederholte und grosse 
Dosen ffihrten nicht den Tod herbei. — Durch Oxydation mit Natriam- 
chlorat und schon durch mehrstündiges Erwärmen im I5nitschrank 
wir<i Ii- I'rohypertensin giftiger. Die (Üftwirknuc wird durch eine 
vorhi rgehendi; Injektion vou Natriumthiosulfat auigchoben (Abelous 
u. B a r d i e r ^)). 

('. Darstellung und Nachweis. Aus^^cr den unter H. an- 
g<'führt»'n eiiizehi«'!! I)arstelhingsm<'thoden für pliYsiolotiisch wirksame 
.^^ubsüin/cri sind folgt'ude allgem<'in für iiormaie imd paLholugiäche Lrino 
verweuillwire .MetluMh-n anzuführen. 

1. Verfahren von Luff und von Cl r i f f i t h s "*). Dasselbe 
ist das Verfahren von Stas und Otto zur Ausmitteluog der Alkaloide 
in vereinfachter Form. Luff hat es angegeben und Griffiths 
befolgt 

>) Abelous et Bardier, Compt. rcnd. Soc. Bio). 65. 63 u. 5ÖÜ. lOOS. 
*) Ahchnis et Bardier, Compt. rend. Soc. Bio!. 64. 906. 1908. 
') J. E. A J)iIons otE Ha rdicr, Compt. n-nd Soc. Biol. 71. r>2. u. 174. HUI. 
*) Luff, o. a. 0. — A. B. Griff iths, Cumptcs rendua IIU. 056. 1891. 
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Kinc grosse Monpc H.irn wird mit kohlensaurem Natron alkalisch 
gemacht und mit dein halhcn Volumen Äther ausgeschüttelt; nachdem 
sieh der \l:\ru ahßes<'t/t h;if, wird der Äther filtriert und das Fillrat 
mit einer Lösung von Weinsäure geschüttelt. w<'lche das Alkaloid auf- 
nimmt. Nach dem Verdampfen des Äthers aus der wässerigen Lösung 
wird diese mit Natriumcarfaonat übersättigt, wieder mit dem halben 
Volumen Äther geschüttelt, der von der übrigen Flüssigkeit ge- 
trennte Äther der freiwilligen Verdunstung überlassen und der Rück- 
stand über Schwefelsäure getrocknet. Man erhält nach A 1 b u die Basen 
entweder sogleich oder durch Umkrystallisieren au&^ Alkohol rein. 

Aussicht auf Erfolg hat man nacli Alba nur dann, wenn der erste Harn 
nach dem Einsetzen der Krankheit verwendet wird. Nach Albu sind mindeütons 
8 — 10 Liter Harn in Arbeit zu nehmen, um einigermassen ansehnliche Mengen 
Substanz zu erhalten. In einigen Fällen hat Albu den Harn vor der Behand- 
lung mit Äther auf etwa Vm eingedampft und dasselbe Resultat erhalten wie mit 
dem nativeii Harn. Mehrfache Extralction des Harns mit Äther ist überflÜ8.sig. 
Chiarutti hat den Harn nach dem Vorgang von Spica nach Zusatz von Wein- 
säure eingedampft, dann mit Ammoniak oder Natrinmearboiiat alkalisch jgemaoht 
und mit Äther behandelt. 

Bei der Darstellung der schwer löslichen Substanz bei Pleuritis (B. 7. O.) 
hat Griffiths den Vordunstungsrückstand des zweiten ätherischen Auszugs auf 
dem Wasserbad mit Atzkalk eingedampft und den Rückstand mit Chloroform aus- 
gezogen. Der Eur Extraktion verwendete Äther mu.ss absolut rein sein, er darf 
bei spontaner Verdunstung einer prösseren Menge (0..") Liter) keinen Rückstand 
hinterlassen, welcher Alkaluidreaktiunen gibt. Vaughan und Novy^) fanden 
80 in Äther Fyxxäia. 

2. Verfahren nach Brieger>). Der Harn (10—20 Liter) 
wird nach Zusatz von Salzsäure zum Sirup eingedampft, der Rückstand 
mit Alkohol ausgezogen und die Lösung mit alkoholischer Quecksilber- 

chloridlüsuiiR gefällt. Der Niederschlag wird mit viel Wasser aus- 
gekocht, wobei Eiweiss und Pepton ungelöst bleiben, die Quecksilber- 

vorhindungen der r*t(tm;nti<' aber in Lösung goheu. Sind schwor lös- 
liche solche Vcrbindunycii zuLrt'm'ii. so ktiimcii sie heim Ktkaltci) aus- 
krystallij<it'reii. Durch Hehaiidclii der Fliissigkcit mit Schwefelwasser- 
stoff und Eindampfen des Filtrats erhält man die Basen als Chlor- 
hydrate. 

3. Als Ben/.oylverl)iti(luriu<'n crh ill man die Ptoinain«' iiarh dein 
Vorfahren, welches von II d r ä ii s / k y und Hau m a u n zur Darstellung 
der Diamiue verwendeten (s. S. G91). 

Die isolierten Ptomaine sind dann durch die Alkaloidreaktionen, die 
Beschaffenheit der Base selbst und ihrer Salze, ihr physiologisches Ver- 
halten und womöglich durch die Analyse näher zu charakterisieren. 

V. C. Vaughan tmd F. G. Novy, Ptomaines, Leucomaines etc. 3. ed. 
Philadelphi» and New York 1896. 8. 264. 

^) L. Ilrii ;:r r. AViiti iv l nten^uchungm Über Ptomaino. Berlin 188S. 8. 62. 
Kwald und Jacobson, a. a. 0. 
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4. Gar den r (s. B. b) 18.) verwandte zur Prfifung auf physio- 
logische Gifte im Harn folgendes Darstellmigsverfahren : Der Urin wird 
mit Weinsftnre angesäuert und im Vacuum bei 45 — 50^ bis zur 

Simpkonsisten/. oingoongt, der Rückstand mit konzentriortor Sodalösung 
▼ersetzt und mit starkem Alkohol extrahiert, vvoixji das Residuum A 
uncf»U)st bleibt. Die filtrierte alkoholische Lösung wird mit 2 Volumen 
Äthf-r vermischt und das Gomiscii vom entstandenen Nicderschlac de- 
kantit-rt; man wäscht mit Athor nach, voroinigt den zum Waschen 
benutzten Äther mit der ätherisch-alkoholischen Lösunq und dampft 
nach Zusatz einiger Tropfen Essigsäure bei mässiger Wärme ein. Der 
erhaltene Rückstand B wird mit kleinen Mengen gesättigter SodalOsung 
▼ersetzt und sukzessive mit Äther, Chloroform und Benzol erschöpft. 
Die erhaltenen Extrakte werden nach Zusatz eines Tropfen mit Salz- 
säure gesättigten Alkohols der Verdunstung überlassen. — Ist ein in 
Äther unlösliches Alkaloid zugegen, so löst man die Extraktivstoffe 
in Wasser, vereinigt die Lösung mit der von A, säuert mit Salzsäure 
an, ^11 mit Phosphormolyhdänsäure im überschuss und macht nach 
bekannten Methoden aus dem Ni<Hl<>rsrhlaq; die Basen frei. 

5. Nach G u i 1 1 e m a r d und V r a n c e a n o werden die Alkaloide 
wie folgt isoliert : Man konzentriert 3 Liter Urin, in dem man den 
Gesamtstickstoff bestimmt hat. im Vacuum so weit, dass 1 Liter 20 g 
Stickstoff enthält Man fügt 5 o/o Salzsäure zu, filtriert und fällt das 
Filtiat vollständig mit 6 o/o iger Kieselwolframsäure-Lösung aus. Man 
saugt den Niederschlag ab, wäscht ihn mit destilliertem Wasser aus 
zur Entfernung überschüssiger Sidzsäure und löst ihn kalt in möglichst 
wenig schwach ammoniakalischem Wasser. Die stark gefiUrbte Lösung, 
die kieselwolframsaures Ammoniak und die freien Basen enthält, wird 
im Vacuum zur Trockne verdampft, und nach Zusatz einiger Tropfen 
Ammoniak mit absolutem Alkohol im rberst huss versi'tzt. Dabei bleibt 
das kieselwolframsaure Ammoniak zurück, der grösste Teil der Basen 
geht in Lösung. Der l^ückstatHl wird mit Alkohol von 9tj«j,o erschöpft 
und die vereinigten aikuholischeu Flüssitikeit<'n werden im Vacuum 
zur Trockne verdampft. — Nimmt man diesen Rückstand mit physio- 
logischer Kochsalzlösung auf und verdünnt, bis ^ = — 0,56 " ist, so 
kann man durch intravenöse Injektion die Giftigkeit der Harnalkaloide 
messen und fnit der Gesamttoxicität vergleichen (s. S. 726). 

Nach der beschriebenen Methode fiillt das Kreatinin fast quantititiv 
mit ans. Will man die Alkaloide frei von Kreatinin gewinnen, so fällt 
man den nicht konzentrierten Harn mit Kieselwolframsäure und extra- 
hiert die Fällung mit wenig Alkohol ohne Ammoniakzusatz. Für die 
toxische Wirkung kommt das Kreatinin nicht in Betracht 

s)~HrGnilloBiard ci P. Vranoeano , CtmpL mnd. Soo. Bk>L (7. 0S8. 190& 
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Schwefelhaltige Yerhindniigen der aliphatischen Reihe. 

Von A. RlUnger'Eonigsbcrg i. Tr. 



I. Rhodan Wasserstoff. 
CNSH. 

A. Vorkommen. Rhodansalze sind nach Gschcidlen ein 

Bestandteil <l('s iiorinalori Harns dos Menschen und dor Tiere (Iluntl, 

Katze, Pferd, Hiiid, Kaninrhen} ; K ü 1 z . I. M u n k , sowie B r u y 1 a n f s i) 

haben di< AnyalMMi (ischoidlens liestäti^t. Im Liter Menscheuiuirn 

sind nach (ischeidlen etwa 0,03ö ^. nacli Münk 0,11 g, nach 

Druylants nur 0,(M)3 g iSulfocvaiikalinni enthalten, im günstigsten 

Fall niaclit der Schwefel des Sulfocyanw^asscrstofls ungefähr nur Y3 

des ,, neutralen Schwefels" aus. 

JJruylanta fand im Lator Mensel icnham Spuren hin 8.2 luf^ Sulfixjyan.- 
kaliuin, im Pferdeham 4,4 — ^7,1. im Rinderham im Mittel 5.4 mg r2.r* 1 ()..'>). 'Alle 
quantitativen Bestimmungen dürft<'n infolpe des umständlirliin Xcrfalirens z\i 
niedere Werte ergeben halben. Da-* Kliodan kommt nach IJr iiy l.mts nur im 
Harn von 'J'ieren vor. welche den Stickstoff in Form von Harnstoff au-sscheiden, 
es fflilt Ix'i Vöfxi'ln und Reptilien; in I kg Sdihuigenexkrementen traf Bruylants 
keine Spur davon an. Die AuäMcheidung Ist unahhängig von der Art der Ernäh- 
rung. Der (»ehalt des Hann an Rhodan int je narh der Person verschieden, aber 
die einzelnen Personen \veis<>n tn»tz ver« !iit'<!<'ner Fmiihnmg selir k(>n-<tante Werte 
auf. Bei indivi<luen mit Hurngries sijikl der üehalt des Harns an Hhtuian auf 
der normalen Menge, imd der Harn von Giohticr&nken weist während des An- 
f;il!s keim* Spur auf. Xiu-li der Inhalation vun Scliwcfrlkohlcnstoff. welcher 
bukaimtiich in alkoholischer Lösung niil Auuauniak Khodauammun gibt, stieg 
der Gehalt dn Harns an Rhodankalium auf .etwa das Doppelte. 

Nach Mayer, der mit der titrimetrischen Rhodanbestimmungs- 
methode von Rupp arbeitete, schwanken die Rhodanmengen im Harn 
(in CNS-Ionen ausgedruckt) zwischen 23,6 mg und 78 mg bei Männern, 

30 — 89 mg bei Frauen und Kindern, deren Stoffwechsel nicht gestört 
war. G Ii e d i n i fand als LHgliche Hhodanmenge im Harn 9,4 mg bei Ge- 
sunden. Einen sicheren Einfluss des Rau< heiis auf die Rhodjuiausschoi- 
dung, der für die Ilhodanmonge im Speichel von Krüger-) behauptet 
wird, hat M a y e r nicht feststellen können. Hei ihm sell)st stieg der 
Rbodaugehalt nach dem Rauchen einiger schwerer Importzigarren von 

(Ischeidlen, Tapohlatt der 47. Ver.-iarninlunp dt^r Naturforscher und 
Ärzte in Breslau 1874. S. U8; 52. Jahresber. d. tsciücij. Cjicäulläch. f. vaterL Kultur 
f. 1874. S. 207. 1870,* Pflügers Axeh. 14. 401. 1877. — E. Küls, Sitznngsber. d. 
Oesellsch. z. Bi-fiird. d. <_'(-ainten Xaturw. in ^tarburg IST"». S. 76. — I. Münk, 
Deutliche med. Wocheubchr. 1870; 40. \'irch()\\s Aroh. 69. 354. — J. Bruy- 
lants. Bull, de rAoad. de mM. de Belgirpie (-f) i. 18; Jahresber. f. Tierohem. 
1888. S. 134. 

*) A. Mayer, Deutsch. Aroh. f. klin. Med. 79. 20Ü. 1U04. — Ghedioi, 
Bivfeta Critioa dl Glinica Medica ItU. Nr. 48. zit. nadi 6. Diena, BioGlian. 
Zeitadv. 89. 12. 1912. — F. Krüger, Zeitsohr. f. BioL 87. 8. 1899. 
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81,5 aaf 37,7 lüg im Liter Ham, wählend sonst die Bhodaniuisschei- 

dnDg bei dem gleichen Individuum an yerschiod<?non Tagen nur wenig 
schwankt Bei leichlichpr Diärese scheint mehr Rhodan ausgeschieden 

zu werden, ebenso nach ititonsiveror Körperbewegung, wenn diese nicht 
reichliche Schw('issal)son(lorung zur Folge hat. Dio Hhoflaninongo im 
Harn ist am Morgen am kleinsten und erreicht ihr Maximum nach der 
Hauptmahlzeit, wohl weil dabei am meisten rhodanhaltiger Speichel 
verschluckt wird (G scheid Ion, Mayer). 

Bei 24 von Mayer untersuchten Kranken schwankten die Tages- 
mengen zwischen 21 und 15G mg. Ausser der Diuroso scheint auch 
Fieber die Rhodanausscheidung zu steigern. Üoch hält Mayer selbst 
die Werte, die bei Fieberkranken gefunden wurden, nicht für sicher, 
weil möglicherweise der Albmnosengehalt des Ham^ zu fehlerhaften, 
za grossen WertsE bei der Rhodanbestimmnng im Harn fahrt Die 
Analysen lassen deshalb auch kdne sicheren Schlüsse za, ob die Rhodan- 
ausscheidung im Harn und Speichel bei pathologischen Fällen parallel 
gehen, und ob das Sp^chelrhodan beim Menschen die einzige Quelle 
des Hamrhodans ist. Diese naheliegende Annahme ist jedenfalls bisher 
nicht widerlegt, auch nicht durch dio Heobachtungen von Edinger und 
Clemens^j, die in verschiedenen Orcanen von Leichen bestimm- 
bare Mengen, in den Speich<'ldriisen keine nachweisbaren Mengen 
Rhc»dan fanden. Schätzt man die Mengen Rhodan. die nnt dem Speichel 
verschluckt werden, so ergelxm sich Werte ders<'ll)en ( irüssenanordnnng, 
wie die im Harn gefundenen, worauf schon Oscheidlen hinge- 
wiesen hat Ghedini fiind yennehrte Rhodanausscheidung bei Leber- 
iMden und Diabetes, verminderte nur bei Polysarkie. 

Beim Hunde scheinen die Sekretionsverhältnisse und der Kreis- 
lauf des im Organismus gebildeten Rhodans andersartig zu sein. 
Gscheidlen fand im Hundespeichel Rhodan und sah es bei Ab- 
leitong des Speichels nach aussen durch Fisteln aus dem Harn ver- 
schwinden. Die meisten anderen Autoren haben im Hundespeichel kein 
Rhodan gefunden, Edinger und Treupel selbst dann nicht, wenn 
sie den Tieren Rhodan gegeben hatten. Dagegen ist beim Hunde der 
Magensaft rhodanhaltig, selbst weim kein Speichel in den Ma^en ge- 
langt (Nencki). Nach Verabreichung v(m Hhodaniden fand de 
Souza Ix-im lluiule ausser im Harn au( h in allen anderen Sekreten, 
dem Submaxillarspeichel, dem Tankreassaft. <ler Galle und dem Urin 
Hhodan, in diesen alxT stets prozentisch weniger als im lilut. Üiena^) 

>) A. Edinger und P. Clemens, Zeitachr. L klin. Med. 6t. 218. 1906; dort 
•osführliches Literatur\-erzeiohnia. 

*) B. H. de Souza, Jonm. of phynoL SS. 38S. 1907. — G. Diena, Bio- 
elwm. ZeitBchr. 89. 12. 1912. 

■•■ba««r-H«pp«rlp AaaljM dt« Hunn, 11. Aofl. 48 
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konnte es in der Galle nadi Füttoning mit Hhodalzidtablotten nicht 
sicher nachweisen, wohl .iImt im Duodenalirilialt von Fistelhundon. 

über die Entstehung (h's Rhodans im Tierkürper ist mit Sicher- 
heit Hill- festgestellt, rlass IM.uisänie. Cyanide und Nitrile m <Mhoblicher 
AbMige in Rhodauidc ülicrtrihtu i L a n g , He y m a n s und M a s o i n . 
Reid Hunt; und dadurch eTitiriftel werden. Woher die botreffenden 
Cyanverbindungeu stannuen, ob aus i'urinderivateu oder iuwoissspub 
tangsprodukten, hedarf noch der Aufklärung. Im Anschluss an die 
Beobachtung von Plimmer, daas Aminosäuren unter bestimmten 
Oxydationsbedingungen Blausäure liefern können, hat Willanen^) 
festgestellt, dass im Kaninchenham die Rhodanieaktion auftritt oder 
zunimmt, wenn man den Tieren mehrere Gramm Glykokoll, Kreatinin, 
wahrscheinlich auch Ädenin eingibt. Eine vermehrte Rhodanausschei- 
dung bei Rauchern würde sich durch den Blausäuregehalt des Tabak- 
rauchs ebenfalls leicht erklären. 

Der Schweb'l, der zum (Übergang der Cyan- in die Rhodanverbin- 
dungcn nötig ist. kann in vitro von Eiweisskörpern. die locker gebundenen 
Schwefel enlbaltcii. g«'liefert werden 1 1* a s r h e I e s i. Künstlich lässt 
sich der Eiitgiftungsvorgang durcb Verabreichung von I<iatriumthiosulfat 
befördern (Lang, H e y in a ri s und Masoin). 

Über die Ausscheidung fingeführlen Uhodans finden sieb stark 
widersprechende Angaben in der Literatur. Bruylants fand nach 
Eingabe von 0,1 g Rhodanammon im Harn der nächsten 48 Stunden 
nur 13 0/0 wieder, Lang beim Hunde nur ca. 16 o/o des eingegebenen 
Rhodans. Dagegen sah Pollak beim Hund, Kaninchen und Menschen 
das teils per os, teils subkutan zugeführte Rhodan im Laufe ron 
4 — 9 Tagen fast quantitativ im Harn wieder erscheinen. In Mayers 
Versuchen an Menschen \vied<'nnn betrug die Menge des ausgeschiedenen 
Rhotians niemals auch nur die Hälfte des eingegebenen, während nach 
Kabdebö-i bei Jhmden von sulikutan eingespritztem Rhodan 87 bis 
88<>(» in 8-1 Tagen wieder entle<'rt wurileti. Zum Teil dürften sich 
diese Widersprüche durch die v<'rschie<iene Dauer des Harnaufs;unmelns 
erklären; vielleicht könnte u\uh ein Kmfluss des Salzgehaltes der Nah- 
rung wie bei der Ausscheidung der Rromid<' mit im Sfiiele sein. 

l;. Eigenschaften. 1. Die Sulfocyansäurc bildet eine farblose, 
in Wasser. Alkohol und in Ätlier lösliche Flüssigkeit von scharfem. (l<'in 
der Essigsäure ähidicbcu (jeruch. Die konzentrierte Säure zersetzt sich 
leicht zu Persulfocyansäure und Blausäure, 3 CNSH = CgiNgHgi^a -r ^ -"^^^^ 
die verdünnte ({') oo ige) Säure ist viel beständiger. 

^) K. Wiilancn, Biuchem. Zeitsohr. 1. 129. 1906. 

*) L. Pollak, Hofmeisten Beitr. 2. 430. 1901. — G. Kabdebö, Magyar 
OrvMi Arohivum 1907. sit. naeh JahrcMb. f. TicrDhem. S7. 401. 
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2. Beim Erwännen der wässerigen Lösung verflüchtigt sich ein 

Teil der Säure iiiizersetzt, während ein aiuloror Teil unter Wasser- 
attfnabme zu Kuhlensfiure, Schwofelkohlenstoff und Ammoniak zerfiUU: 
2 CN8H 4- 3 H,0 = (NH,), CO, 4. CSg. 

3. Die nieifiten lUiodansalze sind in Wasser und in Alkohol löslich, 
so die Salze diT Alkalien und alkalischen Erden und mehrere «Metall- 
salze. BeuKTkenswert sind foliT<.n(l(' Salze: 

a) Das Kisenoxydsalz entsteht heim Versetzen eines Rhodansalzt-s mit 
einoiii El^enoxydsalz. Es ist aiLsgezeiehnet durch seine intensiv blutn)te Farbe, 
die sich dadurch von der ähnlichen Färbung anderer Eisenoxvilsalze (des essipj- 
saoren und ameisensauren) unterscheidet, dass sie auf Zusatz von Salz^säuro nicht 
vefaehwindet; auch geben die Löstingen des Rhodancisens l)oini Kochen nicht, 
»ie das essißsaure und ameisensaure Eisenoxyd, einen XiwJersehlag von hasischem 
f>alz. Die Fiirhung l)eruht uivch Krüss und ^loraht auf der Bildung eine» 
Doppebtalzfs Fe (C>s S)j, 9 KCXS, imd die Färbung der Löeimg ist dann am stärksten, 
wenn in «ler Salzmischung auf 1 At (Ferri-) Eisen wenigstens 12 Mol. Rhodani(i 
entlittlten sind. Dieses Doppelsalz wiixl zersetzt und dementsprechend die Rot- 
färbung vermindert durch Waaser, Xeutralsalz (Salmiak. Kochsalz), Haluftiiie 
Ks ist ferner J)ekannt. dass gewisse organische Säuren (Weijisäure. Milclisäure u. a.) 
die Farlning zum X'erschwinden bringen, dass sie al>er auf Zusatz von v.el Salz- 
Siiure meist wieder liervorgerufen werden kann. I^eses W rhalten lit f&r die oolori- 
metriäche oder .sjpectrophofometriselie Ik'stimmnng des Rhudans von grösster Be- 
deutung. Das Ferrirhodauid löst sich ausser in Wasser auch leicht in Alkohol 
und in Äther tmd kann der w tow ri g en LSsung duroh Sohütteln mit Äther faat 
vollständig entzogen werden. 

Nach Taru^i') beruht die Rotfärbug der Rhodunnate mit Eisenchlorid 
auf der Bildimg emer PetoxyralfbcyaiiBftQfe, die nach der rBveisibeln Qleidimig: 

1 2 Fe Cl, 6H,0 -f 6 KCNS ;± 
2 Felir.X 0,S, ^ 6KC1 + lOFeCh -r 10 HCl 
in Fonu ihres Eisensaizes ent.steht. Die freie Säure selbst, HjCjNaSjOj, wie ihre 
sauren Sahse sfaid rot geförbt. I^oenngen von Oxalaten. Taitraten etc. verwan» 
dein dio IVrsäure unter Entfärbung in die entsprechenden neutralen Salze, die 
durch Mineralsauren unter Bildung der freien Saure und Rotfürbung wieder zer- 
setzt werden* 

b) Eine verdünnfr Rhndanidl(>sung färbt sieh sell)st nocli bei einer Ver- 
dünnung von I : 400U mit einem Kujjferoxydsaiz smaragdgrün (gelbUoh grün) 
(Colasanti) ') und seist allmählioh emen weissen Niedenwnlag ab; eine konzen* 
trierte Rluxlanidlwung färbt sieh mit wenig Kupfernxydsalz dunkelbraun imd 
gibt mit mehr Kupfersalz einen Niedensclüa^ von der Farbe des ISchwefelkupfera. 

e) Doreh ein Knpferoxydulsals (eme heisse Losung von Kupfervitriol 
nuA aaurem Sidfit) wirrl das Khodan quantitativ trcf.illt. D*'r Xicrlrr<( hluL; ist 
weil, nimmt aber durch Beimenguing von schwefügsaurem Kupferoxyduloxyd 
leicht eine rßtliohe Farbe an. 

d) I^ulfoeyansilbcr. Die Sulfoovansal/.r Lv 'w'n mit saljx'tersaurem Silhor 
einen weissen, dem Chloisilber ähnUchen Niedurschl^. der sich im Licht nicht 
so leieht sohwftnst, wie das Ghtovailber und sich wie das QJorsUber nicht m Salpeter» 
saure, aber in Anunoniak l'Vst : in verdünnten kalten TJUnrngwii von Sulfooyaniden 
löst sich der Niederschlag niciit. 

') (;. Krüss und H. Moraht, Ber. d. ehem. ( iest-llsch. 22. 20.->4. 1SS9. 
«) X. Tarugi, Gaz. chim. ital. 34. II. 32(5. 1!M>4. zit. nach Chem. Zeutralbl. 
1905. I. 260. 

') (i. Colasanti, (^azz. eliim. 18. 397. 1888; Moleschotts Untersuclumgen 
14. 2. Hft.; Jahresber. f. Tierchem. 1689. !S. 72; Ber. d. chem. Gesellsch. 22. 

48* 
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e) Die Blcisalze. Veräetzt man die Lönung eines SulfooyanmetaUs^ mit 
«iner hSamg von nratralem eastgsMirni Blei, so aetxen sieh allmählich, schneller 

bei starkem Schäl loln. <:1iinzende go\ho Krystallo von Sulfocvanblei (('NSIjPb ah. 
Dieselben siud in kaltem Wasser unlöslich und zersetzen sich beim Kochen mit 
Waaser. — Anf Znsate von basisoh esBigsaurem Blei oder von neutralem essig- 
sauren Blei und Ammoniak flehen die läsliehen Sulfocyanwasserstnffsalzc einen 
weissen käsigen Niederschlag von basischem »Salz (CNS)2pb, Pb(üU).. der beim 
Trocknen gelblich und pulverig wird, in Wasper völlig unlöslich ist und sich beim 
Erwärmen mit Salpetersäure heftig unter Bildtmg von Fclnvefolsaurem Blei xer* 
setzt; in der sauren Flilssipkeit ist nur wenig Blei gelöst enthalten. 

4. yiii Scliuofehviusscrstuff liefert die iSäure Aininoni^ik und ^chwefel- 
koldcnstolf 

CNSH + II ,S = HgN -f CSg. 

5. lieini Erwärmen mit verdünnter Schwefelsäure in gru^seIll Gber- 
schuss zersetzt sich die Säure (oder ein Salz derselben) zu Ammoniak 
und Kohlenoxysulfid, das seinerseits in Kohlensäure und Schwefel- 
wasserstofi zerlegt wird. 

CNSH+ 1 1,0 == COS -f HjN ; OOS -j- H^O == CO^ -f H,8. 

Zweifach saures Phosphat verhält sieh wie die Schwefelsäure. Bei 
Verwendung von organischen Säuren -wird zwar das Kohlenozysulfid 
entwickelt, das Ammoniak aber (zu Säurenitril oder Säureamid) ge- 
bunden. 

6. Beim Kochen einer Rhodansalzlösung mit Alkalihydrat oder 
doppeltkohlensaurem Alkali entsteht kohlensaures Ammon, aber keine 
Blausäure und kein Sulfid. 

7. rermanganat in saurer Lösung, sowie salpetrige Säure oxydieren 
den niiodanwasserstoff schon in der Kälte. Salpetersäure in der Wärme 
unter Kntwick<'hmg von liiausüure (^Lrlenmeyer, Yoihardi^} 
nach der Gleit- hu ng: 

CNSH + ao -I- IIjO ^ II,SO, -j- CNH. 

Saljietersäure li( fn t neben der Blausäure in der Wärme auch iStick- 

stoffoxyd und Kohlensäure. 

Es entwickelt deh daher Blausäure, wenn man eine Flfiesigkeit, in der man 

Rhodansalz mit Silbemitrat gefällt hat, mit Salzsäure versetzt. 

8. Jodsänre wird von Uhodanwasserstoff zu Jod reduziert, das 
diirr h di(> l'daufärhniit^ tiach Stärkezusatz augenfällig gemacht werden 
kann S d I e r a , Pol a e c i - i '. 

'J. Ciloiiicl wird /.u iiM-tallisriHTn (Juccksi Iiier reduziert unter gleich- 
zeitiger JJildung \on .Meicui ir hodaiiid (l'olaeci): 

2 HgU 2 K( NS = Ht: ^ ll-fCNS), + 2 KCl. 

>) K. Krlenmeyer» Zeitachr. f. Chem. 1859. S. 202. — Volhard, Ann. d. 
Cheai. I»«. <)0. 1S77. 

2) L. Solera, Rendiconti dcl R. Jii^tit. Lomhaido (II) 10. 371. 1877, zit 
nach -lalin-sIxT. f. Tii rc'ii'in. , 7. 2.')(). — K. Polaoci, Diffusion df l acido snlfo- 
oyanitpie danK les deux rögncs organifjncs. — Son oction sur le calonacl. — Ktudet> 
originales. Slailand 1904, ziU nach Chem. Zentralb. 1904. I. 8. 1070. 
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Die Reaktion ist ebensowenig wie die sub 8. angegebene für den Rhodan- 
wasserstoff charakteristisch (Archetti^)). 

10. Neutrale Rhodanidlösungen nehmen bei gewöhnlicher und er- 
höhter Temperatur keine oder unbedeutende Mengen Jod auf. Dagegen 
entfärben mit Natriumbicarbonat alkalisch gemadtiie Losungen grosse 

Mengen Jodlösunc moniontan, erst gegori Endo rler Reaktion verlang- 
samt sich die Aufnahme dermassen, dass Zeitintervalle von etwa 
10 Minuten erforderlich sind, um die letzter forderlichen Yjq CCm Jod- 
lösung zu entfärben (R u p p und Schied -)). 

Die Reaktion verläuft nach der Gleichung: 

KC8N + 8 J+ 4 H,0 = H^SO^ + 6HJ + KJ + JON. 

Anwendung der Reaktion zur quantitativen Bestimmung und Wir- 
kung Ton Salzsäure auf die Reaktionsprodukte siehe D. c). 

11. Mit Zink und Salzsäure liefert der Rhodanwasserstoff u. a. 
Schwefelwasserstoff. 

12. a Kine konzentrierte Losung von Rhodankaliurn färbt sich mit 
SaliM-tersänre oder salpetriger Säure blutrot; die Färbung veiscbwindet 
beim Erwärmen oder auf Zvisatz von Wasser. — b) Wässerige Ilbodan- 
wasserstofflösung erzeugt auf Papier, wenn das Wasser verdunstet ist, 
einen bald verschwindenden roten Fleck. — c) Tribikt man nach 
Böttger einen Streifen schwedischen Papiers mit Guajaktinktur, 
lässt ihn trocken werden, zieht ihn dann durch eine 2000 fach ver« 
dünnte Kupfervitriollösung und lässt einen Tropfen einer Rhodansalz- 
lösnng auf denselben fallen, so bläut sich diese Stelle. — . d) Eine sehr 
verdünnte Rhodanidlösung gibt mit einigen Tropfen 20 o/o iger alkoholi- 
scher Naphtollösung und ihrem doppelten Volumen konzentrierter 
Schwefelsäure nach Colasanti^) eine starke Violettfärbung. 

C. Nachweis und Isolierung. Die folgenden unter a--e an- 
geführten Reaktionen besitzen nur einen zwcifclhaiten Wert. Sicherer 
sind die Methoden (f — h), welche von der Isolierung des Rhodanwasser- 
stoff e.s ausgehen. 

a) Man verdünnt nach Külz EisonchloridlÖHung. welcher ein paar Tropfen 
Salzsäure zugeaetzt sind, mit Wasser soweit, bis die Flüssigkeit in gleich dicker 
Schicht die Farbe de« Harns besitzt, den man auf Siilf(>cyanwas.serstoff prüfen 
will, bringt dann einen Trqpfen Harn auf einen Porzellanteller urd setzt in die 
Mitte dieses einen Tropfen der Eisenchloridlösunff. Bei GcMcuwart von Rhodan- 
Bftls entfltdit mkeh einiger Zeit ein rötlicher Ring, der namentlich bmm EintrocknMi 

») A. Archetti, Boll. Chim. Farm. 43. 239, zit. nach Chcni. Zcntralbl. 1904. 
L S. 1466. 

2) K. Rupp und .\. Schied. Ber. d. ehem. Gosellscli. U. 211U. 1902. 
**) Böttger, Zeitsciir. f. anaiyt. Ciiem. 11. 3öO. — Colasanti, Moleschotts 
UntenoohmigeD 14. 4k. Heft; Jahresber. t Tieicfaem. 1880. 74. u. 1801. 44. 
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deutlicher wird. Auch viele andere Uamhet»taQdteile larben aich mit Eisenchlorid 
rot (vgl. S. 268). 

b) Man fällt 100 com Harn mit Barytwasser ani, dampft das Filtrat rar 

Sirupkonsistenz ein. zieht den Rückstand mit Alkohol aus. verdunstiM (h>n Alkoliol, 
löst den KückstAnd in \\ atitier, entfärbt die Lü»uug mit Tierkohle und fügt einige 
Troirfen yerdünnter EiBenchloridlSsiuii^ zu. Bei Anwesenhdt vtm Stüfocyanid tritt 
eine blutrote Färhunp ein, welclie ))eini Kochen und liei Zusatz von (eisenfrtMor) 
Säure nicht verschwindet (Üacheidlen). (Veral. S. 268). £benäo kann man 
die Prüfung auf Rhodanid naohColasanti mit Kupfefsolfat (B. 3. b) voniehmen. 

c) Man bringt in den eiweissfreien Harn einipe Stfiekohen metallisches Zink, 

fügt Salzsätiri' hinzu un<l halt in die MiiiuhuiLT do (icfässea einen mit essigsaurem 
Blei und Aiiuuoniak benetzten .Streiten Filtnerpapier; dersellie .schwärzt ^ich bei 
Gegenwart von Rhodaniuilz im Harn. — ]>ie meinten Zinksorten entwickt hi mit 
Salz-säure für sich Schwefelwasserstoff; nur elektrolytisch abgeschie<lt'ncs Zink 
ist sicher schwefelfrei. - Entwickelt tler Harn mit schwofcifreiem Zink .Schwefel- 
vaawxsitoff, so ist die Probe nur dann auf Rhodansafat SU besiehen, wenn der Harn 
weder imtcr-fliwcflige Säure noch Cystin enthält. 

d) Man prüft nach Ii. 12. c. 

e) Harn wird mit Jiarytwu.säer ausgefällt, das Filtrat eingedatupft und nach 
dem Anaäneni mit Pho-sphorsäure der Bntiliation unterworfen. Im Destillat ist 
Schwefelwasserstoff und Sulfocyanwnouerrtoff nachweisbar (Gscheidlen). 

f) Es werden iiacli Münk 200 ccm Harn mit Salj^-tcrsäuic ango- 
säiioil, darauf mit salpetersaureni SüIm i ausgefällt; der .\iedoi\-' KI i!^ 
wird abfiltriert, unter Wasser mit Schweft Iwasserstoff zerlegt und die 
Flüssigkeil d<'r Dfstillation iint<M\v«»rfcn. Das Dcslilhit wird mit einer 
eisonoxydhaltigrn l'.isciivitri(dl«'»sung versetzt, mit Kali- oder Natrnnlaugo 
alkalisch gemacht, samt dem cidsfaiidenen NiodiTschlag grlimU' erwärnit 
und mit Salzsäure ang<'s;iiii i f . W ar in (bMii SillH-niiodi'i schlai; llliodan- 
silber enthallcii, so findet -ich in der /uletzt erhaltenen Losung cm 
Niedcrsclilag vou Horliuerbhiu vor; sie gibt entweder sogleich blaue 
Flocken, oder es setzen sich solche aus der grünen Flüssigkeit beim 
Stehen ab. 

g) Alan fallt aus ilain die lUiüdanwasserstoffsäuie nach Gscheid- 
len als Bleisalz. Der Harn wird zu diesem Zwecke mit Barythydrat 
alkalisch gemacht, mit salpetersaurem Baryt ausgefällt, das Filtrat ver- 
dunstet, der Rückstand mit Alkohol ausgezogen, die Lösung eingedampft, 
der dabei gewonnene Rückstand in Wasser gelöst, mit neutralem essig- 
saurem Blei versetzt und sofort filtriert. Das Filtrat wird dann auf dem 
Wasserbad erwärmt. War im Harn Rhodansalz vorhanden, so setzt die 
Flüssigkeit bald ein gelbes krystallinisches Pulver des neutralen Salües 
ab. Dassell>e wird mit einer Säure (Phosphorsänre) der 1 lestillation 
unterworfeti; im Destillat sucht man die Säure sowie ihre Zerselzungs- 
produkte. 

h) Bruylants versetzt den Ilnrn mit einem geringen l}herschuss 
von riarythydrat, dampft auf die Hälfte ein, filtriert, verdunstet das 
Filtrat zum Sirup und zieht diesen mit UO^/oigetu Alkohol aus. Zur Ent- 



Digilized by Google 



RhodMiwMMntolf. 753 



femung des Harnstoffs wird der Auszug in der Kälte mit gesättigter 

alkoholischer Oxalsäurelösung ausgefällt, nach einigen Tagen die abge- 
hobene Flüssigkeit zur Entfernung der überschüssigen Oxalsäure mit 
Kalkhydrnt alkalisch gemacht^ erwcär»nt und h>'iss filtriert. Der nach 
(Jcni Al)destilii<'roii des Alkohols bleibende Hiickstaiul wird in Wasser 
gelöst, mit Tierkohle entfärbt, mit überschiissii;<'r Salzsäure versetzt 
und wiederholt mit Äther ausgeschüttet, weicher den Rliodanwasser- 
stoff aufnimmt, iächüttelt man den Äther darauf mit verdünnter 
EisencUoridlösimg, so nimmt er infolge der Bildung von Ferrirhodanid 
eine rote Färbung an. 

D. Bestimmung des Rhodans. 

a) Als Silberyerbindu n g. 

1. Lan^ ') titrierte zuerst den Hani nach Volhard (a. S. 76) und er- 
mittelte so die Menge des voibuidenen Clilors und Rhodans; dann wurde ein an- 
drrpr Anteil Harn mit Salpeter vpra.scht und in der Schmelze das Chiur allein be- 
stimmt. Die Differenz ergab die Menge des Khudans. Dem Harn zugetiotztes 
Rhodanid üeas steh aoharf wiedesfiiideD. 

Oder es wiirde dem stark angesäuerten Harn der Rhodanwas-iorstoff durch 
Extraktion mit Äther im Eztraktioiuapparat entzugeo, an AlkaU gebunden imd 
die LSnmg nach Volhard titximt wie wi der Silbwbestimmung. 

2. Münk*) f&Ilta 100 ccm Ilani unter Zusatz von Salpetersäure und Silber- 
nitzat vollständig aus, wusch den Niederschlag und bestimmte in üim durch 
Schmelzen mit boda und »Salpeter den Schwefel. Aus der Menge desselben wird 
die Meoge des RhodanwasseistofCs bereohnet» 

Sowohl die erste Methode von Lang wie die von Münk können 
folsche Werte geben, falls in den Silberuiederschlag noch andere Ver- 

bindtmgen mitgerissen werden, di<' Münk sehe Methode nur dann, wenn 
die mitgerissenen Substanzen srli\\< felh.ilfia situl. Für den Harn von 
Hunden und Katzen sind deshalb beide Methoden nicht anwendbar« 
Ihiosullate vorhanden sind. 

b) Kolorimetrisch. 

1. Csrheidlen ') dampfte 50 ccm Harn auf ein Drittel ein, versetzte den 
Rückhtand mit Kalkmilch, säuerte das Filtmt an und fügte ihm einige Tropfen 
Kisenchlorid hinSQ. Diese Lösung wurde in planpaiallclen GIaskä.stchen von 
^lleichem Durchmesser mit einer Rhodankaliumlösung verglichen, welche im ccm 
U,0167 g getrocknetes Salz enthielt und mit Ei.senchlorid bis zu vollständiger Rot- 
filrbang veiaetst war. Diejenige dm IxMilen Lr)sungen, welche .stärker gefärbt war, 
wninlf mit zugemessenen Mengen Wasser bis zur Farbengleicliheit verdünnt und 
aus der Konzentration die Menge deä Rhodankaliums berechnet. Dieses Ver- 
fahnn knmn keinen growcn Anspradi auf Oeoanigkeit machen (vgl. S. 188. IV.). 

^) & Lang, Archiv f. exper. Pathol. 34. 253. f. 18d4. 
*) L Mnnk, Virahows Arch. 69. 358 u. 351. 1877. 
*) R. Oaebeidlen, fllilgem Aroh. U. 408. 1877. 
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2. Bruylants') engte 2(M> cem Harn mit einem lekditen Übenohuas TOB 

Soda auf 40 ccm ein. schüttelte den Rückstand nach Zusatz, von 10 ccm konzen- 
trierter üalzsäure tlreiuial mit 20— 2ö ccm Atiicr, entfärbte mit Tierkohle und 
schüttelte den Äther dreimal mit einer 1 %iKen Biflenchloridlösmig. Die so er- 
haltenen roten Flüssigkeiten wurtlen ^•»■reiniJ.'t zur colnrimetrischen Bestimnauilg 
verwendet. Auch dieses \'erfalirtm kann keine genauen Resultate geben. 

3. De Soiiza-j verfährt im Aiijiciiluss aii Münks Versuche 
folgunderiuassen : 

Ein gemessenes Quantum Urin wird in salpetersaurer Lösung mit 
Sübemitrat gefällt Der ausgewascheiifi Silbenüedetschlag wird samt 
dem Filter in Wasser au^eschwemmt imd mit Schwefelwasserstoff 
ssersetzt. Der Schwefelsilberniederschlag wird abfiltriert und gut abge- 
presst; das Filtrat wird auf ein bestimmtes Volum gebracht und in einem 
Kolorimeter bestimmt durch Vergleich der Färbung mit der einer 
titrierten Rhodanlösung. 

c) Jodometrisch. 

Die jodometrische Bestimmung des Uhodans ist von Rupp und 
Schied ausgearbeitet, für die Bestimmung im Harn von E d i n g e r imd 
Treupcl, Edinger und Clemens und deren Mitarbeitern zuerst 
angewandt worden. 

Das Prinzip der Methode ist unter B. 10. auseinandergesetzt Ffir 
den Harn gestaltet sie sich nach der Beschreibung von Edinger 
und Clemens') folgendermassen. 

Krforderiiisse. 

1. SalpelersiiurehaltiKes Wasser (1:10U). 

2. 3 t'n itr«' SillKTiiitiMtirisuntr. 

3. Kieselgur; d< r ycwcthiilichc Ku-srimir wird mit Salix'tersiiun» 
angerührt, m<'hrmals mit Wasser durchgespült, getrocknet und in einem 
Silbertiegel geglüht. 

4. Beines iNatriumbicarbonat 

5. Jodkalium. 

6. n/jQ- Jodlösung. 

7. ny\^<Natriumthiosulfatlösung. 

8. 10<yoige Salzsäure. 

9. 2 o/o ige Stärkelösung : 100 ccm Wasser werden in einem Becher- 
glas zum Kochen erhitzt; 2 g reine lösliche Ozonstärke unter fort^ 
währendem Umrühren langsam in das Wasser geschüttet und über der 

^) J. Bruvlants, Bull, de l'Acad. de mM. de Belgique (4) 2. 18; Jahxesber. 
f. Tierchem. 1HH8. S. 13Ö. 

*) D. H. de 8ouza. Jonrn. of phvsiol. 36. 332. 1907. 

A. Edinger und P. Clemens, Zeitschr. f. klin. Med. 69. 224. 1906. 
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Fbunine etwa 6 Minaten venOhrt Die )iergesteUte Ldsung maas opales- 
zierend sein und darf keine Stärkepartikelchen enthalito, bezw. mnss 
filtriert werden. 

Ausföhrang. 

Eine klar filtrierte, bezw. durch Kochen vom Eiweiss befireite Ham- 
menge ron 50—100 ccm wird' in einem mllssig grossen Becherglase 
mit statt Terdlinnter Salpetersäure angesäuert und mit einem Ober- 
schoss ron Silbemitratlösung gefällt Für 100 ccm Harn braucht man 

meist etwa 100 ccm Silbemitratlösong. Zur feineren TerteÜung des 

Niederschlags setzt man eine Messerspitze Kiesolgnr zu und verrührt 
sie mit dem Niederschlag. Der Glasstab ist sorgfältig abzuspülen. Man 
lässt auf (lern Wasscrhad den Niederschlag (etwa 10 Minuten) gut ab- 
sitzen, ülHT/ciiL't sich. d;iss alles ausiicfällt ist. und saugt durch eine, 
mit Ashcst liclf^tt' Sichplatte o(h*r ein rapirrfiltcr mit Platinkonus 
an der PuuijH' ah. Das Filtrat niuss vollkoinnien klar sein. <'VontuelI 
mehrmals durchgesaugt werden. Der Niederschlag wird mehrmals mit 
salpetersäurehaltigem Wasser gewaschen und mit der Unterlage in 
ein 1 Liter fassendes Glasstopfenglas mit etwas Wasser gebracht 

Man gibt 3 g Natriumbicarbonat oder falls nötig noch mehr — 
bis zur alkalischen Realien — zu, dann 3 g Jodkalium, um das Chlor- 
silber in Jodsilber überzuführen, und löst durch sanftes Umschwenken 
das Bicarhonat und das Jodkalium. Man verteilt den Niederschlag mit 
einem Glasslab in der Flüssigkeit und lässt eine abgemessene Menge 
n/iQ-Jodlösung bis zur deutlichen Braunfärbang zufliessen (meist 
20 rem). 

Die gut verschlossene Fhisdic wird 2 4 Stunden im Dunkeln 
gelassen, mit 10 "o igfr Sal/.säuro vorsiclitit; anc<'säucrt, weil hei zu 
stürmischer Kidilensäurrcntwickclung Verluste au Jod eintreten und 
mit n j„-Thiosulfatlösung unter Anwendung von Slärkelüsung als Indi- 
kator bis zur Entfärbung zurücktitriert 



Berechimng. 

Da beim Ansäuern 1 Molekül Jodcyan und 1 Molekül HJ sich nach 
der Gleichung 

CNJ-f HJ = HCN-j-Jg 

umsetzen, so entspricht ein Rhodan-Jon nicht 8 (s. B. 10.) sondern 
6 Atomen Jod bei der Titration mit Thiosulfat; also CNS':»b68s=6 J; 
C8N' CNS' J 

- = 9,67 = J; V ~ = tnS'» ^' ^' lÖOOccni n/^g J— 0,967g, oder l ccra 
o oft 10 

n/j0-JodlC(sung entspricht 0,967 mg Rhodan. 
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Die Koutrollprolx'i) im Harn mW Zus.itz von Rhodankalium ergaben. 

Verlusto von 4 — H <u> des /.ui;('si t/.l< ii Hhodans. Der Kioselgurzusatz 
kniii; uiit«'rM(MlMMi und (lurrh <>itifaches Verrühren des Miederschlags 
mit dem ülusstab eräetzt werden. 

Harosäare geht bei der Fällung nach Edinger nnd Clemens 

nicht mit in den Niederschlag. Inwieweit Albumosen und andere patho- 
logische IlarrilKstandteile die Genauigkeit der Bestiounung beeinflussen, 
ist nicht festgestellt 

II. Methy Imercaptan. 

A. Vorkonunen. Das .Mt'tli\iiii<reaj>tan ist von M. Neucki 
und S i e b e r . sowie S e 1 i t r e n n y als Fäiilnisprodiikt von Eiweiss und 
Leim, von Wohlgemut Ii sjHJziell als Fäuliiisprodukt des Cysleius 
erkannt worden. Nach L. Nencki findet es sich in den Dickdarm- 
gasen. Wie zahlreiche Versuche von C. Ä. Herter^j gezeigt haben, 
bilden aSrobe Mischkulturen von Bakterien aus den Fäoes gesunder 
Menschen in Peptonlösungen Spuren von Methylmercajitan, beträcht- 
lichere Mengen aber wurden nur aus den Fäceskultnren von patho- 
logischen Fällen sehr verschiedener Art erhalten. 

Aus Harn wurde das Mercaptan zuerst von M. Nencki nach 
Spargelgenuss gewonnen durch Destillation mit Oxalsäure. In der 
gleichen Weise isolierte es Kuhn er aus dem Harn nach Genuss von 
Blumenkohl, Teltower Rübchen und Rotkohl. Nach Rekowski, 

einem Schiller N e n c k i s , geht bei Kaninchen, die mit Methylmercaptan 

vergiftet werden, ein T<'il unverändert in den Harn. Da Blumenkohl, 
Teltower Rü heben und Uotkuhl schon beim Kochen mit Wasser das 

Mercaptan al*t:ehen (N ie m a n n 2")), so liarnlelt es sich hier wolil eben- 
falls uni unveränderten l hergang in den Harn, wufiii- auch der Geruch 
spricld. Dage^en riecht Harn nach SjiarL'«'It,'ennss amlers als der Kanin- 
cheuiiarn nach der Mercaptanvergiftung, und Uokowski vermutet des> 

^) M. Noncki und N. Sieber, Monat^h. f. Chem. 10. 526. 1890. — L. Seli- 
trennv. daselbst 10. 906. — J. Wohlgemuth, Zeitadir. f. physiol. Ch«n. 4S. 
460. 19()r>. L. Xoneki. :\rMrMtsh. f. Chem. 10. 862. 1800. »CA. Herter, 

Joiim. of biol. clii in. 1. 421. i!«Hi. 

«) M. Xencki, Arch. f. expvr. Path. u. Pharm. 2S. 2ü6. 181»!. — M. Rubnet 
(mit F. Nie mann und Stagnitta-Balistreri), Arch. f. Hygiene 10. 136. 1803. 
— L. R( kowHki. Aroh. des acienoes biol. 8. 1803. — F. Niemann, Arob. 
f. Hygiene 19. 126. l»ua. 
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halb» dass das von Nencki nachgewiesene Methylmeicaptaa wohl 
erst durch Zersetsung einer anderen schwefelhaltigen Verbindung bei 

der Destillation mit Oxalsäure cntstandon soi. 

Karplus^) sah das M(rca[itan im Harne bei der V^etation 
eines Schwefelwasserstoff bildenden Bakteriums in demselben auftreten. 

ß. Eigen Schäften. 

Das M. t!i\ l-<ulfhv(lrat i^t von Klason') in reinem Zustand dargestellt und 
von ihm, nowio von Kubner in Gemeinschaft mit Niemann und otagnitta« 
BaliBtreri unteimidit worden. 

1. Farblose, widerlich riechende, bei 6,8 ^ siedende Flfissigkeit, 
bei gewöhnlicher Temperatur also gasförmig (Kl.). Nach Carrara 
und Coppadoro') Hegt der Siedepunkt bei 2(fi, 

2. Verbindet sich mit Metallen. Eine Lösung des Mer- 
captans in Alkalihydrat besitzt nur einen schwachen Geruch. Mit den 
schweren Motallon bildet «-s XifMicrschlägo. 

a) Bleimercaptid. (CU^.tSj^Pb, entoteht als kiystaUinischcr zitronengelber 
Xiedentchlai; beim Einleiten des Gase« in eine Bleiaoetatlflmng (K.) oder beim 
MUcIh'i i'iiuT alkulii^ehen Mfroaptanlwung mit Bleiacetat (R.). Verwandelt sich 
meist in braoniiche Tafein (R.)< In Wasser. Alkohol, Äther unlöslich, aber in 
«rheblU^em Ifiaaee Ifidioh in Bteiaoetatlösnng (R.)- Beim Wasohen mit Alkohol 
werden die braunen Krvstalle etwas dunkler, l>eim Waschen nnt Äther zitruncn- 
Kelb (K.). In trocknem Zustand g^n Wärme sehr widerstandsfähig (R.)> 
fällt aber beun Erhitsen müetst in Methylsnlfid und Sohwefelblei (K.). Geht in 
fraehtem Zustand in daeMenaptnn und in lilciliydsat fibi>r (K.) und zernetzt sich 
in dieser Weise volistikkßg beun Kuchen mit Wniwor (B.)- Mint^mlsäuren ent- 
wickeln aus ihm das Mercaptan (K.). Im Licht wird die Verbindung nach Klason 
gnehwärzt. nach Rubner dagegen nicht« Bei gleichzeiticer CJegenwart von 
Schwefelwasserstoff ist der Nieaer»ohlag rötlich oder rötlich braun und wird leicht 
•ehware (R.). Bleipupier färbt nich in dem Gase gelbbräunlich, dann bald braun 
und endlioti schwarz (R.). 

b) Quecksilbermere.iptid. (CH3.8),Hg fällt beim Einleiten des Gaaes in 
eine QueoksilbercvanidlÖHUt)}.' in Form mikroBkopischer vier»eitiger l*rixmen (K.); 
der Xiederaohlag ist weit4.s und einer Kalkscifi» ähnlich (R.)- i>ie Fällung ist auch 
in Getrenwart von viel Queeksilber*^ yanid nahezu vollständig (R.). Beinahe un- 
lüsUcli in Methyl- und in Äthylalkohol. »Schmilzt bei 175° unter Zersetzung. Wird 
durch Safanäure in der Kalte zu CH^.S - HgC'l zersetzt. wol>ei die Hälfte des Mer- 
captan» frei wird. Dieselbe Verbindung entsteht auch als kömiger Niederschlag 
bei der Einwirkung des Mercaptans auf Quecksilberelilorid. Bei der Beliandlung 
de* Queckailbennercaptids mit es.sigsnureni QuecksillxT gclit dussell)« nach Bert- 
r-itti •) als eine Verbindung von 1 Mol. Mercaptid mit 2 Mol. (^lu cksilhonicetat 
m IjLf^uug; Queek.sillx'rcldorid .schlügt aus der Ixisung nahezu a!k>M ^Mercaptan in 
Foraa der chlorhaltigen \'erbindung iiietler. 

c) Goldchl'trid. Platinehlorid. Palladi u nn hk>ricl werden durch das Mer- 
captan i*ofort gefallt, i'alladium besonders leicht in (legenwart von etwas Salpeter- 
«aure. Der IMiitinniederschlag löst sich in Alkohol und in Äther. Die Palladium- 
verbindung (('H,..s).Pd wird Um Erhitzen heller, si^lrot. Da« Goldsalz hat die 
Zuiammens<!tzung (CH3.S).,.\u (R.). 

>) J. P. KarpluB, Viroho«^ Arch. 131. 221. 1883. 
*) P. Klaaon, Berieht d. ehem. Geaellaoh. 80. 3406. 1887. 
^) (i. Carrnra u. A. Coppadoro, Gazs. chim. ital. 88. I. 329. 1903. 
ztt. n ( hem. Zentralbl. 1003. U. 615. 

*) A. Bertram, Beriohte der ohem. GfiwUaoh. 86. 64. 1892. 
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d) Es aind auch ähnliclie unlösliche Verbindungen duä Mercaptanä mit W^is- 
muth, Silber (K.) und Kupfer (R.) daisestellt worden. Eisenaalz^ andi 
oripuUBohe, geben mit dem Mereaptan keine Niedendhlige (R.). 

3. Farbenreaktionen. 

a) Isatinscli WC feisäure (eine Auflösuntr von Inaiin in konzentrierter 
Schwcft'Isäurp) wird iiath ^)enig^^s ') durch Mcthylnicrcaptan. wie durch die Mor- 
captanc ülx»rhaupt. wlion grün gefärbt. Die AlkylsuUide, schweflige £>äure, iSchwefel- 
waoaerBtoff geben diese Reaktion nicht, die hoheuMi Akiehyde oder AUrohole zer- 
stören oder verdecken die Fiirbuntr. 

b) Eine alkalische Nitroprussidnatriumlösung wirf! durch Methyimer- 
csptan (und andere Meroaptane) Tiolettiot (Den ig 6s) ^). Beim Stehen, sowie 

beim Ansäuern mit organischen (xler anorgguoieohen Säuren wird die Probe (mit 
Äthyhnercaptan) nach v. Bitte gelb, die angesäuerte Probe beim übersättigen 
mit Alkali wieder violettrot. Die Färbung i^i gleich der dnroh Sulfide hervor- 
gerufenen. Die AllgrUnilfidc und die schweflige Säure amd nach ptniLr es oline 
Einwirkung auf das Reapens. nach v Ii itto wird es alier durch Atliyltsidfid rot. 

c) Durch Jud wird da» Methvlhydrosulfid nach Kubner ^) zu DimUfid oxy- 
diert: 2 CH,.SH-f J, » CHi.8 - S.(äls + 2HJ. Diese Beaktum ist rar quan- 
titativen Bestimmung des Meroaptans geeignet. 

C. Nachweis. Auf den Geruch allein darf man sich beim 
Nachweis des Mercaptans nicht verlassen. Die Reagentien sind von 
ungleichem Werte; am wenigstens empfindlich ist nach Ilubner 
eine konzentrierte Bleizuckerlösung wogon der Löslichkeit dos Blci- 
mcrcaptids im RtMgen.-^, besser geeignet ist eine 3 "o ige Bleiacrlatlösiing : 
dann folgen, mit /.uiielnnender Kmpfindlichkcjt, oinf mit wi'iiiu Salz- 
säure v«Tsct/.le (^»uccksillHTcyanidirismiti, Isatmst liu < fclsaurt*, (i;ild- imd 
Plaliiieliluiid. Diese l'jieimctalle zt'igeu noch den lumdorsteii Teil der 
durch konzeidiieite lUeizuckerlösung erk<'md)aren Menge an. Die ge- 
ringste noch nachweisbare ^lenge beträgt 0,ÜI> mg. tiber die Empfindlich- 
keit des Niiroprussidnatriums liegen keine Erfahrungen vor. Um un- 
gefähr 60 ccra der roten Isatinlösung in 10 Minuten tief grün zu färben, 
genügen 25 mg einer lo/oigen Methylmercaptanlösung (Herter^)). 

Bvi dem ,\achweis des .Mercaptans im lliirn verfuhr .M. Xencki 
in der Weise, dass er den gesamten zur Verfügung stehenden Harn 
nach reichlichem Zusatz von Oxalsäure der Destillation unterwarf und 
die entweichenden Gase durch eine 3 o/o ige Quecksilbercyanidlösung 
leitete. Der entstandene Niederschlag wurde gewaschen und mit einigen 
Kubikzentimetern 5 <Vö iger Salzsäure aus einem Reagenzglas destilliert. 
In der vorgelegten Bleiacctatlösung entstand an den Wänden des Gas- 
leitmigsrohres wie am Boden des Gefässes ein gelber krystallinischer 
Niederschlag. 

G. Denig es, Compte.s i-endus 108. 350. 1889. 
*) B. V. Bittö, Annal. d. Chem. 207. 370. 1892. 

») Rul>nrr. a. a. 0. 8. l.'>4. 

*) Kubner, a. a. O. t>. 14ö. — Hcrter, a. a. ü. Ö. 422. 
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Ruhner empfiehlt das Durchsangen von Luft wälmTul drr T>>stilhtion für 
die voUütandigo Gewinnung des Mercaptans. Den Dampf kondensiert er durch 
«n KähIrcAr, sammelt das Destillat in einer Wovlffechcn Flasche auf und lässt 
nur das (tas durrJi dio Quooksin)orlösunfr streichen; nacli Bcendij^mic der Destil- 
lation m\im aber uoclt Luft durch die Flüssigkeit in der Vorlage getrieben werden. — 
Nachdem Nenoki von dem Ham ungef&u 60 com abdestilliert hatte» nahm der 
Niederschlag nicht mehr so. 

Dir Qu(>rk.<illHTcyanidlöf!unp kann j^e-iätfitrt sein. Für dio vollständige Ab- 
aoiption de» Mercaptans ist als V'orlage eiii ivölbchen oder ein (Peligotsohes) 
C>Rohr nicht geeignet Rnbner verwendet daen ein Pettenkofersohes Baryt- 
rohr fein schräg liegendes lansea und weites Rohr). Ein Kiigelapparat dürfte 
dasselbe leisten. Der Quecksilbemiederschlag braucht nicht weiss zu sein, wie 
bei dv Biidan^ dowelbon am reinem Iferoaptan; mitoefiUltes Sohwefelqneckailber 
bleibt aber bei dar lundiMgenden Deatükktibo mit SaWm» nmerietBt nifiaic 

rhiinikteristiBch für das IMercaptan ißt die pelbe Farbe und die krvstallinische 
Beschaffenheit (Tafeln und Prismen) des Bleiniedorschlags. Da das Bleimercaptid 
in Bte&MetatUSenn? ISslich ist, so entgeht em Teil des ^Ifhydiats dem Nachweis. 
Xach Rubner ist eine 3*^',jipe Bleiaeetatiri^iiiig die geeignetste. Für eine Blei- 
bestimmnng im 2<kiedersch]ag dürfte die Meuee dessdben nur selten ausreichen. 
Man führt sie ans, indem man den NiedmBcIdag mit Sohwefelsiure benetst, die 
Schwefelsäure abrnucht und den Räokstand glüht. Bleimercaptid enthält 68,76% 
Fb und liefert HM>.66*'„ PbSO,. 

Die Isatinscbwef Ölsäure wendet man zum Nachweis des Methylmer- 
eaptans nach Bnbner am besten in der Weise an, dass man das mittelst Ghlor- 
«mIi iiini getrocknete Gas über Tontäfelchen streichen lüsst. welche mit der Tsatin- 
schwefelsaure getrankt sind. Der von der Isatüischwefelsäure gelbröthche Ton 
färbt sieh bei uegenwart des Mercaptans grün ; später geht die Farbe in granblan 
6ber. Lasst man d^^8 Cas in dio Isatinsohwefelsäure st'lbst eintreten, so nimmt 
man die Grünfarbung am besten da wahr, wo dio Flüssigkeit eine dünne Schicht 
bildet (am Ctealeitun^roiur, an der Wand des Gefaases). Aus dem Reagens ISast 
sieh naeh dem Verdonnen ein Teil des Meceaptana doroh BestUlation wieder ge* 
Winnen. 

Bei der Verwendung alkalischer Nitroprussidnatriumlösung schliesst man 
einen Irrtum durch gleichzeitig auftretenden Schwefelwasserstoff nach Benigna 
in der \Vei.se au«, dass man die Nitroprussidlösung mit etwas einer Auflösung von 
Bleihydrat in Natron- oder Kalilauge versetat. Der iSchwefelwasserstoff wird 
dann als SohwefelbJei abgeschieden. 

III. Äthylsulfid. 

Cj H5 — S — Cg H5. 

A. Vorkommen. Die widerlich riechende Substanz, welche auf 
Zusatz von Kalkmilch oder Alkalihydnit zu llundeharn auftritt, ist narh 
der ersrhüpfenden Untcrsudiuiig von Abel Äthylsulfid (nachdem chemi- 
schen Verhalten ist auch Alethyläthylsulfid nicht ausgeschlossen). Die 
Vorbindung, aus wolrlier das Sulfid ontst«>ht, i.st nach Noubcrg und 
Grosser Diäthylniethylsulfiniumliydroxyd 1 C .II^), . S . (CH3) . 011 (siehe 
J«. 115 \ diis seinerseits nach Aufiialunc von Äthyisulfid durch Mctliy- 
lierunc entstehen und im Harn als .Salz ausgeschieden werden soll. 
Die Ljitstciiung von Älhylsuifid bei der räuluis von Cysleiu ist von 
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VV o h 1 g o tu II t h ' ! narligi'W it scn. Nach der l'iitUTiing mit Floisch allein 
scheint dor Harn mehr Äthylsulfid zu liefern als nach geniischteni 
Futter (Abel). 

B. Eigenschaften. 

A'on (len EipoiisrliMftf n di-r Siihsf.ni/ uinl hier nur so viel erwähnt, als zur 
KeiUlzeiühnung derselben uud für ilireu ^uchwei^t erforderlich ist. Abel liat einige 
neu sufgefun&ne Eiseiuchaften 6m Harnrallids mit denen des synthetisch er- 
haltenen Sulfids TUgTiohen. 

1. Das Athylsulfid bildet eine eigentümlich unangenehm riechende, 

bei 91—920 sie«]< n I«- Flüssigkeit. Ih r Tin;iiigenehni« Geruch scheint 
auf <Mnoi Verunreinigung zu beruhen. Dun Ii ('» 8 stündiges Erhitzen 
mit Kupferpulver auf 2I»(> *iSO^ verliert es nach Finckh-) den wider- 
lichen (htucIi und ri<'( Iii dann ähnlich wie stark verdünnter Äther. 
Es löst sich nur wenig in reinem oder in juigcsäiiei tem \\'ass<'i\ wird 
aber von kon/.etitrji'rter Schwefelsaure in ziemli( Ii gmsser Menge 
löst. Diese Liisiing ist geruclilns. cMilwi( k(dt aber beim lüntragen \ nu 
Eis in dieselbe oder beim XCrdünnen mit 4"uiger auf 0^ abgekühlter 
Schwefelsäure den (leruch na( h dem Sulfid. 

2. Eine wässerige, alkoholische oder älhi-rische Lösung des .\thyl- 
sulfuls gibt mit (Quecksilberchlorid einen aus Nadeln bestehenden Nieder- 
schlag, der nach dem Waschen mit Wasser und mit Alkohol aus wenig 
heissem Alkohol jn langen, schmalen, stark lichtbrechenden Prismen 
krystallisieri (02115)23, HgClj. Die reine Verbindung schmilzt bei 119 ^ 
(Abel); aus den geschmolzenen, farblosen Tropfen schiessen beim 
Erkalten schöne, lange Prismen hervor. An der Luft verlieren die 
Krystalle und über Schwefelsäure auch die gepulverte Substanz Äthyl- 
sulfid unter Erhöhung des Schmelzpunktes. 

3. Äthylsulfid verbindet sich nach Letts leicht mit Bromessig- 
säure zu dem Bromid der Äthylsulfinessigsäure Br - (t\,H-,K, . S . CH^, . 
rOOH, einem Thetin, nach Ü r e c h s <• 1 1 auch wenn sich die Broniessig- 
säure in wässeriger Lösunc befindet. Die Lösung des Bromids lässt 
sich nach D rech sei einige Zeit ohne Zersetzung kochen, entwickelt 
aber beim Kochen mit .Natronlauge .\thyl>ulfiil : aus seiner Losung 
wird das Broniiil durch Fhos|diorwolframs;iui c gefällt. 

4. I,eit-t man den Dampf des Sulfids zugleich init Sauerstoff 
durch glühenden Asbest, so bildet sich Schwefelsäure. 

M J. J. Abel, Zeitschr. f. phvsiol. Chem. 20. 253. 1894. — C. Nenberg 
und GroB.ser, Zontralhl. f. Plivsiol. il>. 31«. 1905. — J. Wohlgemnth, Zeitsohr. 
f. phyaiol. Chem. 4a. iUÜ5. 

*) J. Finokh, Ber. d. Chem. Ges. 27. 1239. 1894. 

E. A. L< 1 1 s . r ahresber. f. Chem. 1878. S. 683. — E. Drechsel, Zsntzelbl. 
f. Phjäiol. lü. lb%. 
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5. Versetzt man eine Lösung des Sulfids unter gleichzeitigem 
Verdünnen mit <'inor konzontricrt*^) Permanganatlösung und vollondot 
die Reaktion 7Ailot/.t durch l'.rwärnicn. so entstoht l^s^;i^säure und 
Srhw. fclsäuro : die Essigsäure wird dabei teilweise zu Kohlensäure 

weiter oxydiert. 

G. Durch .Salpetersäure von 1,2 Dichte wird das Äthylsulfid zn 
Athylsulfoxyd (02115)2^0 oxydiert, in freiem Zustand eine dick- 
flfissige, in Wasser leicht lösliche, leicht zersetzliche Verbindung, ans 
welcher sich durch Zink und Schwefelsäure das Sulfid wieder herstellen 
lässt Durch rauchende Salpetersäure wird df» Sulfid dagegen zu 
Di&thylsnlfon (€2115)2802 oxydiert; rhombische, in Wasser leicht lös- 
liche Tafeln vom Schmelzpunkt 70° und Siedepunkt 248 O; diese Ver- 
bindung liefert beim Behandeln mit Zink und Schwefelsäure das Sulfid 
nicht wieder. 

7. Mit Brom und mit Jod bildet das Sulfid die dem Sulioxyd ana- 
logen Voriiindungen (CgHglo SI!r„ und fC.,Hr,V) SJ„. 

a) Setzt man nach Abel einige Tropfen einer ungefähr 2 %igen Lösung 
TOD Brom in BromkaHum zu einer I^sung des Sulfids in Koinentriert«r Sehwtlel- 
säure, oder nilirt man Bromdampf in die vorher mit einiLrrii Tropfen Wasser ver- 
dünnte 8cliueteiäaure Lösung, so wird in einiger Zeit, bei Gegenwart von etwas 
gro a seiCT Mense Sulfid erst Ol einigen Tagen, das Sulfid voHständig in die Brom- 
Verbindung ubergeführt. Die Mischung rieclit nach dem Verdiinnen nicht mehr 
ittch dem Sulfid; Zink macht aber das Sulfid wieder frei. Fügt man der brom- 
haltigen Lösung Jodkalium hinzu, so scheidet sich das sohwanse dlige Jodid »b. 

b) Die Verbinching des Sulfids mit Jod erhält man direkt, wenn man der 
LSsong des Sulfidd in Schwefelsäure einige Tropfen mner ooffefähr 0,üä normalen 
LBsonff Ton Jod ia JodkaBwm hinsuMtst. Bs bildet rieh än ftoaserst fein T«r> 
toUter Niederschlag, der lange suspendiert hlei1)t, sich aber endlicli in Fonn schwarz- 
brauner, öliger Tröpfchen abaetst. Dieser NiedezachlM löst sich nicht in Wasser, 
cbtwiolwlt aber in Berahrang mit Wasser den Ckunieh naoh d«m Sulfid. Lai^^ 
löst den Xiederschlag farblos gleichfalls unter Rückbildung dflS Sulfids. 

Diese Reaktion tritt in (le.stult einer schimmernden Wölk» noch mit Spuren 
Idkybnlfid ein, mit der geringen Menge Sulfid, die sieh beim SohStteln von 60 oem 
Wasser mit 1 — 2 Tropfen des Sulfids löst, odfr mit dein T)e^til!;it mit Kalkmilch 
venetzten Hundehams. — Eine ähnliche wolkige Trübung geben mit dem Reagens 
ueh Abbott aneh wftantige Losungen primixer Amine. 

S. Salpetrige Säure färbt eine Lösung von Äthylsulfid in Schwefel- 
a&iiFe tief grün; die Färbung Terschwindet beim Stehen der Mischong 
oder durch einen Überschuss von salpetriger Sänre. Die grttne Lösung 
entwickelt beim Verdünnen noch den Geruch des Sulfids, die farblos 
gewordene aber erst nach der Behandlang mit Zink. 

Man kann die Reaktion mit der T/isun;: eines Nitrits anstellen, zweckmässiger 
Aber ist die Anwendung von Nitrososchwefelsäure, weil man mit dieser weniger 
Geiüir ttaft, dmrah einen Übersohvas die ¥%rbwig tn zerstören. Dieses Reagens 
erhält man nach ichermann indem man in eiiplisclie SchwefelsiUire ungefähr 
^ % eines Nitrits einträgt, 6—7 % Wasser hinzufügt und das andoystallisierte 
Itednkt anf Glaswolle infiltriert. 

C. Liebermann, Benohte d. ohem. Geselisoh. 20. 3232. 1887. 
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IMe Reaktioii ist nicht sehr empfindlich tind gelinst gut nur mit derjenigen 
Menge Sulfid, die man nach dem mit« r C be.seliriebenen Ver&hieii in einem ▼ouen 
Tag aus 5 — 6 Liter Uundeharn gewinnen kann. 

Dm Liebermanniohe Reagens gibt eine fthnlicbe fiilnmff mit Thiophen; 
aber hier geht die Grünfarbung bald in lilau. dann in piirpur über. Mit einer Ixisung 
von Thiophen in Schwefelsäure versagt die Reaktion bald, weil sich Thiopben- 
snlfonainre bildet. Obri^ns fehlt beim Thiophen der Genioh des üthylsnlfida. — 
Die Heio^tane geben drai Reaktion nicht 

C. D&rstellnng. Man entzieht Hundeham« der mit Kalkmilch 
▼ersetzt ist, durch einen Luftstrom das Sulfid und fängt es in konzen- 
trierter Schwofcisäure auf. Die aus dem Harn austretende Luft muss 
von anderen Beimengungen befreit und sorgfältig getrocknet worden, 
weil schon mässii; vonlfinnto Sch\vof<'lsäure das Sulfid orhcblich 
schlechter bindet wie konzentrierte. Auch soll dio Luft in tlvn mit dor 
Schwefelsäure beschi<"kten (j e i s s 1 c r sehen at nur mit einer (ic- 
schwiiHli^'ki'it wie bei der Elementaianalyse eintreten, weil sonst Verluste 
stattfinden können. 

Abel leitet die niiltel.st einer Saugpum|>e dureli den Harn getriebene Luft 
durcli zwei W'aschflaschen mit 10 "nigpr SalzHäuns dann durch zwei Waschflaschen 
mit 40",, itrer Xatronlauge. durch ein 'M^ cni hohe^. 2.-1 cm weites l'-Rohr mit Kali- 
hydratHtücken, durch ein ebensolches Rohr mit granuliertem Chlurcalcium und 
dann erat in die Sohwefelsäure. 

Abel hat das Gas aus zwei Waschapparaten mittelst eines T-Rohra 
durdi einen G eiss 1er sehen Apparat geleitet, immer nur 2 T.iter 
Harn auf einmal verwendet, diesen al>er gewechselt und in 72 Stunden 
15 — 20 Liter Harn vernrbeitet. Die AuslK'Utc ist jedoch nur massig. 

Vielleicht lässt sich eine wäaaenge Lösung von Bromeasigsäure mit mehr 
Vbiteil raun Auffangen des Sulfids verwenden. 

D. Nachweis. Auffällig ist das Athylsulfid schon durch seinen 
widerlichen Geruch; vgl. indessen dazu die Beobachtung von Finckh 
(B. 1.), die A be 1 noch nicht bekannt war. Von Reaktionen sind nament- 
lich zwei hervorzuheben, die mit Jod und die mit salpetriger Säure. Am 
empfindlichsten ist die Re:iktion mit Jod (B. 7. b), doch ist sie. da 
primäre Amine eine ähnliche geben, mir bei Abwesenheit solcher :uif die 
Gegenwart von Athylsulfid zu beziehen. Nach Schiffer*) entwickelte 
Hundeharii mit Kalkinilcli .Methylamin, tuid <las .\uftret<'n der Jodreaktioti 
in s«»lcheni, ni<lit \\(it<'i ycrciniL'tfn Marndcstillat wär«' somit für di«» 
(letM'iiwart <h's .\tli\ Isnllnls iiirht iM'Wi'isfnd. Dif Heaktion nut salpetriutT 
.Säure I!. 8.) erfordert grössere AU'iigen Substanz und kann durch einen 
tjberschuss an lleagens leicht verdorben werden; doch kann man sie 
bei vorsichtiger Verwendung der Nitrososchwefelsäure auch noch mit 
geringeren Mengen Äthylsulfid, wie in dem angeführten Beispiel, erhalten. 
Die Quecksilberchloridverbindung Hesse sidi aus Harn zwar leicht, 
aber nur schwer in genflgend reinem Zustande erhalten. 

Öchifter, Ztschr. f. physiol. Chem. 4. 237. 1850.; 
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Die Schwefelsäure, welche das Hamsulfid au^nommen hatte, verdünnte 
Ahoi untor Abkühlung mit 4 "o •P*^'" «^^phwefelsäure m weit, dass pip nur noch 30 
Saure enthielt, schüttelte mit Äther aus, wusch den Äther zweimal mit Wasser, 
Teoetzte ihn mit alkoholischer Quecksilberchloridlösung, dampfte ent auf dem 
Wasserhad auf zwei Drittel ein und trocknete vollende im Vacuum. Der stark 
nach Aiii\Ksulfid riechende Rückstand wurde durch Waschen vom überschüssigen 
Quecksilberchlorid befreit, abermals über Schwefelsäure getrocknet und in wenig 
heL'»-sem Alkohol gelöst. Kn schieden sich lange schnKilo stark glänzende Prismen 
aas, die noch mit anior[)lier Substanz venmreinigt waren. Sie schmolzen nach 
dem Trooknen. nicht wie die reine VerbindaDg bei 11 ^ sondern einmal bei 146*, 
ein andermal bei 150", und zwar zu schwarzen Tropfen. Aus diesen schössen 
iedooh» wie aus der g^hmoizenen reinen Verbindung, beim £rkalten lange Prismen 



Ober (lio Verbindung, welche die Muttersabstanz des im Hunde* 
harn nach Alkaliziisatz auftrotondon Ätliylsulfids sein und in welche vcr- 
füttortes Athylsulfid übergehen soll, liegt bisher nur folgende kurze Mit^ 
tcilung von Neuberg und firossori) vor: 

Sie wird au8 dem Harn duK Ii Phosphorwoifranisäure gefällt und 
kann durch Zersetzung (b s Xifdcrschlags mit Schwofcisäure oder Salz- 
säure durch Wisinutkaliunijodid ausgefällt werden und erwies sich als 
Diätbyiniethylsulfiniumhase. 

Die ausführliche Mitteilung ist bisher nicht erschienen (s. S. llö). 

>) Xcuberg und Grosser. Zentralbl. f. Physiol. 19. 316. 190&. (Bericht 
ober d. Verh. d. deutiohen phyeiol. GeaeUtfoh. U/Xagung.) 



V«Bbaa«r'*Hepp«rt, Anal/M dM Hanis. 11- Avt. 49 
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Aromatische Verbindungen. 

Von A. EUiüger-Kdiastbtiii i. Flr. 

Phenole. 

Im normalen Ihun iJ<'s Mciischon und <k'r Tu-n'. iiainnitlich d;'r 
Pflanzenfresser, kommen mehrere IMn-nole vor. vorzugsweise Phenol, 
Tarakresol ujid lkonzkate< hin. l>a.s l'arakresul nja( ht nach 0 a ii - 
mann imd Mooscr weitaus die Hauptmenge der Phenole im Pferde-, 
Rinder- und auch im Menschenham aus. Sieg f ried und Zimmer- 
mann^) fanden durchschnittlich im Gemisch der flüchtigen Phenole 
dee Menschenharns etwa öSo/o Kresol und 42o/o Phenol. 

Die Phenole werden nicht als solche, sondern der Hauptsache 
nach als Atherschwefelsäuren (s. S. 87), wie zuerst Buliginsky 
und Hoppe-S e y le r2) dargetan haben, und in kleinerer Menge als 
rilycuronsänrevcrliiriiliiiigen aiisg»'sehieden. An die isocyklischen Phenole 
schliesst sich das indoxyl an. Auch ein geringer Teil der aromatischen 
Oxysäuren ist an S( hurfelsänre gohimden. 

Das PIktki], u<'1c}|('s in dem ursprünglich phenolfreien Pferdo- 
liaru b»"' der Fäulnis dfss«'li>t'n solflu-s auftritt, verdankt .meinen 
l'rsprung niclit <l(*r Phcnolätherschucfclsäun', somlcrn den In-iden aro- 
matischen Uxysäureii. dag('g<'n wird bei der l'äuhiis der Brenzkatechin- 
scbwefelsäure Brenzkatechin frei (Preussei. Die unter normalen 
Verhältnissen im Harn auftretenden Phenole entstehen entweder bei 
der Fäulnis Ton Eiweiss im Darm und, unter pathologischen Verhält^ 
nissen, an anderen Rörperstellen oder entstammen Benzolderivaten der 
Pflanzennahrung (Bau mann). Über den Obergang von Benzol und 
Benzolderivaten in Phenole, die der Paarung mit Schwefelsäure und 
Glycuroii säure fähig sind, s. das Kap. .,Kör|>erfrcmde Stoffe". Dem 
Körper direkt zugeführte Phenole erscheinen im Harn als Atherschwefel 
säuren und verursachen eine Vermehnmg dieser auf Kosten der Sulfat- 
schwefelsaure (S. 87 ). D«uiebcn wird stets ein Teil als gepaarte (ilycurou- 

M E. Baumann, Zoit.schr. f. physiol. Chem. 6. 183. 1882. ~ W. Moosor, 
ebenda 6:t. ITi.'i. l'.ioii. — M. 8iegfried und R. Zimmermann, Üiocbem. 
Zeitachr. 34. 471. IIMI. 

») A. Buliginskj-, Hoppe- Seyler's med..chem. Untersuchungen 18ü6. S. 234» 
F. Hoppe- Scy 1er, Pflügers AivbiT 6. 470. 1872. 
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säure ausgeschieden. Ist die verfügbare Schwefelsäure zur Bindung 
der Phenole erschöpft, so wird die Paarung mit Glycuronsäure noch 
ausgiebiger (Baumann, Schm iedeberg, Fenyvessy und 

Kabdebo). Nach den quantitativen Untersuchungen von C. Toi Ions 
und F. Stern^) verhalten sicli die verscliiedenen Phenole hinsicht- 
lich ihrer F'juinuig verschieden. IMkmioI piuirt sich vorzugsweise 
mit (ilycuronsäiin', lnrU)xyl mit Schwefelsäure. \Un Kresolvergiftungen 
werden (ilyeiiroiisäiue und S( ii\vefol.<äure in ausgedehntem Masse zur 
Entgiftunu yli'ichzeific herauc<'/.i)ßen. 

Die von B a u ni a n n entdeckten und namentlich von ihm unter- 
suchten Ph<'noläthers(ii\vefe!säuren sind nicht flüchtig, werden von 
Kssigsaure nicht angegriffen, aber von Mineralsäuren in die Ix'treffenden 
Phenole und Schwefelsäure zersetzt. Auch die Phenolglycuronsäuren 
werden durch Säuren in ihre Bestandteile zerlegt. Von den freien 
Phenolen sind die einatomigen (Phenol, die Kresole) flüchtig, die mehr- 
atomigen (Brenzkatechin, Hydrochinon) dagegen nicht. 



I. Phenol. 
CeHs.OH. 

Syn. ("arholsäure. 

A. Vorkommen. Phenol ist zuerst von Staedeler im Kuh- 
ham aufgefunden worden. Im .Menschenharn sind nur geringe Mengen 
Phenol — worunter hier stets das aus den gepaarten Schwef<'l- und 
filycuronsäun'ii frei Cfunachte <i(Muenge vdii Phenol tuul [i-Kresol ver- 
standen ist — vorhanden, in der Tagesmenge nach M unk Ü,Ü17 0,51 g, 
im Mittel nach Münk, Neuberg und Mooser 0,03 g, nach 
Kessler und Pe n n y ^) 0,07—0,106 g bei gemischter Kost, reichlicher 
nach Pflanzennahrung, im Hunger nach Münk nicht weniger als nach 
Nahrungsaufnahme. Im Harn der Pflanzenfresser finden sich bei weitem 
grossere Mengen Phenol. 

.T. Münk fixnd in 1 Liter Pfcrdelmrn 0.913 g, E. Salkowski 1.2 «: im Liter 
Kohham schwankten die Werte des p-Kresols — Phenol war nicht vorhanden — 

') Preusse. Ztschr. f. phvsiol. Ch. 2. 33 t. 1878. — E. Bau mann, Pflügcr's 
Archiv 13. 29«. 1876. — O. 8chmiedeberg, Archiv f. e:^r. Pathol. 14. 306. 1881. 
— B. V. Fenyvessy, Magyar Orvom Aronivam 6. 1. sit. n. Jahrb. f. Tierchem. 
3&. 726. — Ii. V. Fenvvessy u. G. v. Kabdebo ebenda 7. 399, zit. n, Jahrb. f. 
Tierchem. S6. 633. — C. Tollens, Ztachr. L physiol. Ch. »7. 138. 1910. — 
F. Stern. ebendA «8. 52. 1910. 

') Staedeler, Ann. d. Chem. u. Pharm. 77. 17. — J. Münk, Du Boifl* 
-Archiv 1880. Suppl. 23; Virchow'a Archiv 131. SuppL 110. 1893. — C. Neuberg, 
ZUchr. f. physiol. Chem. £7. 123. 1809. — W. Mooser, ebenda 63. 176. 1909. — 
Kessler nndE.Penny,Ztsohr. f. physioL Ch. 17. 139. 1892. 

49« 
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zwisclien 0.25 und 0.77 g in den Beätiiumunsen Muoser». Im Harn eineä mit 
FMsoh nnd Specsk geffittertm Hundes fand Joneson') keine Fbenole. 

In Krankheiten rennebrt ist das Phenol nach E. Salkowski 

sowie nach L. Brieger bei Stauungen des Darminhalts, namentlich 

in den unteren Teilen des Dttnndarms und im Dickdarm, bei Peritonitis, 

bei Eiterungen, besonders wenn der Eiter stinkend wird, bei Pyämic, 

nach B 1 e n d e r m a n 11 - Im?! der Phosphorvorgiftung. Indicanreichcr 

Harn enthält auch zt^leich viel Phenol, phenolreicher ist aber nicht 

immer reich an Indican. 

Diosp Tatsache ist wohl so zu orkläron. fl:\ss nicht alle Bakterien, die bei der 
Zersetzun); von Eiwcis« Indol bilden, auch Phenol liefern (Lewandowski') ). 

Strasser erhielt mittxdst des Verfahrens von Kossler und Penny in 
der Tagesnienpc Harn bei schwerer Anämie, Phosphorvcrjriftunfj. Ileus, Cystiti», 
I/'bcn irrliose ^(i .">0 mir. 1«'« jmtrider Bronchitis "iI. Peritonitis 50, lienaler 
Leukämie t}2— 81, Diabetes ohne Aceton 91. (.cHichtscrysipel 96, Nitrobenzol- 
vergiftnne 97, Pneumonie im Mittel aus 4 Beobachtuniren 110 (68—188), Tj^us 
während des Fiebers 142. 170 und 23.i. nach Ablauf des Ficlicrs 3') — 50. Pyopneiimo- 
thorax 194, Gangran des Fusses 201 mg. Bei lJialH>tvs mit viel Aceton und Acet- 
esrigBätire wurden 287 (177 — 694) mg ermittelt; hier ist offenbar das Aceton mit be* 
stimmt worden. Kusso fand bei der Untersuchunu des Harns von 30 Kranken 
225 mg als Maximum in der Tagesmenge. Bei Lebercirrhose ohne Icterus ver- 
miMte er, wohl wegen Unsul&ngliohkeit des Verfahrens, das Phenol volbtSn^, 
bei Lunpenf nherkulose war es nur spärlieli oder par nicht nachweisbar. Bei \\r- 
krankungeu des Darms war es nur bei gleiclizeitiger Stauung des Darmuihalts 
Tetmehrt. Bei Diabetes mellitOB fand sush am meisten, bei Diabetes insipidns 
keins. — C. A. Herter nnd Wake man *) erhieltai bei Biabetikeni Phenolmengen 
bis zu 0.79 g. 

Bei der Beurti-ilung der angefülirten Zahlen ist in Betnicht zu zielten, das» 
bei den Bestimmungen, die vor der Arbeit von Nenberg liegen, dnreh die An- 
wesenheit von Kohlehydraten zu hohe Werte ;:efundcn sein können. 

Im Harn der Xeupeborcnen finden sich keine oder nur weniir Plienole (Se- 
nator u. a.), weil bei ihnen der Danninhalt steril ist (Schild), cl)ensuwenig im 
Harn von Tieren, deren Darm steril erhalt<?n wurde (Nuttall imd Thierfelder). 
Im Säuplinirsharn fand L. I'. Meyer ') bei Brustkindern 4.19 mg, bei künstlicher 
Kmäluiing 13.28 mg als Mittel in der Tapesnu nge. 

Lewin fand vermehrte Phenolausseheidung bei kaohektischen Krebskranken 
und vermehrtem Eiueisszerfall infolge von Pldoridzininjektionen. Auf Grund 
dieser Resultate tritt er dafür ein, dass Phenol auch im intermediären Stolfwechsel 

*) E. Salkowski. cb. nda 42. 213. 1904. —D. .Joncscu, Biocliem. Ztöchr. 
1. 403. 1906. 

') E. Salkowski. B.r. d. ehem. (h-s. 9. 1 .7,».-.. ISTH u. \(>. 842. 1877. 
L. Bneger, Ztüciir. 1. i)hvsiol. Vh. 2. 241. 187H. Blender mann, ZtscUr. f. 
physiol. Ch. 6. 240. 1882. " 

•') A. Lewandowski. Deutsche med. Woehcnschr. 51. 1186. 1890. 

^) A. Strasser. Ztschr. f. klin. Med. 24. ."»13. 1S'.)4. — A. Russo. Kivista clin. 
eterap. Octob<>r IKSS; Ccntralbl. f. klin. Med. 19. .3<i»). — C. A. Herter u. Wake- 
man in C. v. Noordcn s Handl>. d. Pathol. d. Stotfu eclisels 11, 1 1 1. Berlin 19< »7 

'^) H. Senator, Ztschr. f. physiol. Ch. 4. 1. 1879. — W. Schild, Zt.schr. 
f. Hygiene 19. 113. 1895. — G. H. F. Nuttall u. H. Thierfelder, Ztsclir. f. 
physiol. ( ii. 21. 73. 1896. — f.. F. Meyer, Honatasohr. f. Kinderheilkunde 4. 344. 
zit. n. Jahrcsb. f. Tierchem., Utt. (i32. 
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ohne Mitwirkung von Bakterien entstehen könne. P. Ma^er und Scholz ^) 
konnten im Tmemioh die Benilteto Lewini naoh Phk>nddninjekiion nicht 
bcstfttigBD. 

B. Eigenschaften. 1. Das reine Phenol krystallisiert in 

langen, farblosen Nadeln, schmilzt bei 4B^f siedet bei 182— 183®, löst 

sich schwer in kaltem Wasser, leicht in hcissem, ist mit Alkohol 

und mit Äther in jedem Verhältnisse mischbar. Soino wässorigo Lfisung 

färbt Lac kmus nicht, oder nur schwach rot Es destilliert leicht mit 

\Vassortlami»f über. 

Potroläthcr nimmt nach J acobson') beim Sehüt toln in der Kälte nur Spuren 
von Phenol .luf. daueyen geht es reichlich in Äther. E^sigiithcr. Benzol und Chloro- 
form über. Die Benzol- nnd Ätherrückstände ^el)en die schönsten Reaktionen; 
das Benzol verdient den Vorzuj;, weil es sich vollständig vom Wasser trennt. 

2 Das Phenol löst sich Icichtor als in Wasser in Lösungen 

der Alkalihydrate und der Hydrate der alkalischen Krd(>n und bildet 

mit diesen salzartie;e Verbindnnßen von stark alkalischer Reaktion. 

Die Verbindungen werden durch Kohlensäure oder doppeltkohlensaure Salze 
unter Abscheidung des Phenols xersetzt. Die kohlensauren Alkalien werden vom 
Phenol nicht bei gewöhnlicher Temi>eratur, wohl aber in der Wärme unter Bindiui^ 
des Phenols zerlegt (Bau mann) einer in der Kälte mit kohlensaurem Alkali 
übersättigten Phenpllöeung lä.sst sich demnach das Phenol durch Äther entziehen, 
einer mit AlkaUhydbst fibeisattigten dsgegm nidit. 

Durch Löfi4*n von Bleiovvd in Phenol cnf st< lif das Bleiphenolat C^H,0 . PI O. 
beim Fällen von Phenol mit Bleiessig die Verbuidung 40(11,0, 3 Pbü (s. Bc- 
slimmang des Phenols 1. b.) 

3. Eine heissgesittigte Lösung von Pikrinsäure in 50"^igem Alkohol ^ibt 
mit einer Lmun<r von Phenol in ebenso starkem Alkohol eine kzystallinische Ver* 

bindong von (VI..(>H. 2 C.H.fXlKU.OH ((;oedike) 

4. Das Phenol giijt ein«- llciho von Reaktionen, von welchen 
die meisten für den Nachweis desselben gut verwendbar .sind. 

a) Salpetersanree Silber wird beim Kochen mit Phenol, auch bei flegenwart 
von überschüsni^'em Ammoniak, nicht verändert; nach Zusatz, von Kuli- oder 
Natronlauge gibt jedoch die heisse Flü».sigkeit einen schwarzen Niederschlag von 
metallischem Silber. — Salpetersaurcs Queeksilberoxyd wird durch Phenol nicht 
ndnsiert, ebensowenig Fehling sehe Flüssigkeit. 

b) Phenollösungen werden auf Zusatz neutraler Eisenchlorid- 

lösungcn intensir blauviolett gefärbt. 

DieFubung wird durch viel ülterselüissittee' Reagens, sowie schon dtirch 
Spuren von Säuren o(i<>r Ammoniak auf^jelioben oder verhindert. Eine alkoholiselie 
ouer mit Hilfe von Alkohol l)ereitete Phenollü»ung gibt die Reaktion nicht (Hesse), 
aber mäi^igc Mengen Alkohol bringen die entstandene Blaufftrbung nicht zum 
VeiBchwinden (Huppert). SalioyifSam gibt dieselbe Reaktimi; eine mit Eisen- 

1) GL Lewin, Hofmeisters Beiträge 1. 742. 1902. — P. Mayer, ebenda 2. 
217. 1903. H. Scholz. Ztschr. f. physiol. ("h. 513. 190.3. 

') W. Jacobson, Beitrag zum Nachweis duä Phenols im Tierkörper. Uisa 
Dorpat 1S85; Ztsohr f. analyt. Ch. tt. 607. 1886. 

«) Baum nun. Rr. d. ehem. (JeselLsch. 10. 686. 1877. 

*) R. Goedike, Arch. des scienoes bioL 2. 4Ii2. 1893. 
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ohlorid violett ^färbte isulicylsäurelij.suny zeigt aber nueli Krukenberg *) einen 
Ab-sorptionsstreifen swxBohen E und F. wahrend eine ebensolche Phenollösung nur 
hei starker Konzentration und bei hellster Beleuchtung einen schwaohen Sttetfeo 
auf D erkennen lässt. 

Weniger empfindlich gegen Säure ist die Blftufirbnng, welche Fhenol- 
sulfosäure mit ELsencliIorid gibt (Ruschig*). 

c) Wird Phenohilkiili in der Wärme mit Chloroform befeuchtet, 
so bildet sich sogleich ein roter, in verdünntem Alkohol mit caritiin- 
roter Farbe her Beschlat»; die Reaktion wird noch mit Spuren 
voll Phenol fi li.i Hell (i u a r (• s (' h i i**).*^ 

Resori'in gil»t nacli j^ust ira rt en dieselln' Reaktion. Jirinzkateehin und 
Hjrdrochinon dagegen nicht. — Xaeh J)esi's»| uelles färbt ReHorciii rosa. Hydro- 
chinon goldgelb, Kn-osot vioN tt. Thyniol dunki'lviolett. «-Xaphtol liinnnelblau, 
^/-Xaphtol grünltlaii. I'yrogallul violt^tt. Xach Lambert *) geben mit Judoform 
Resorcin. PhlorogUu iii. Pvrognllol rosa oder rot. Groin und Salicylsäun rot violett, 
Cuajacol und Tliymol violett. Hydroebinon und die l)eiden Xajibtolc l»lau; das 
Jodoform lasst ttich durch Cliluroform oder Bromoform ersetzen. Die Färbungen 
venohwinden nach Zusats von Säure, treten aber bei Zuaats von Alkali wieder auf. 

(I) W"\rt\ 1 ccm.so scliu iiclir u ,iss»>riue Plienollöaung. dass sie sieh kaum noch 
mit Eisenchlorid färbt, mit einigen Kömchen Paraoxybenzaldehyd (oder iSalicyl- 
aldehyd) und dem fifleiohen Volumen konsentrierter Schwefelsäure vernetzt, so er- 
wärmt sie Hieb unter Bil«lun<£ von Aurin; die gelbe Lr)sung wird lx*im Übersiitt igen 
mit Alkali schön rosa. Die Probe iat nicht ao empfindlich wie die mit Brom (1.) 
(Nencki und Sieber)'). 

e) lA)8t man einKdmohen Phenol in 1 ocm Wasser, fugt 1 IVopfen 0.5%iKes 
Furfuroj Wasser hinzu und lä^st unter die Mischung 1 com konzentrierte Selwvefel- 
säure fliesten, so färbt sich die Flüssigkeit kirschrot, später blau. Man hat durch 
Abkühlen dafür zu sorgen, dass die Temperatur der Misehung nicht über SO * steigt 
(v. Udranszky) •). 

f) Mit Dinzobenzolsulfonsäure färiit sieh eine stark alkalische Phenol* 
lÖHUUg dunkelrot (Penzoldt und Fischer) '). 

In atkaliBoher LQeung gibt Phenol und p>Diazonitraiiilin einen roten, in 
Waflser UteUeben Dianikörper (Riegler)*): 

CeH«. NOj.N: N.CI + C^H. . OH -f 2 NaOH - 
C;ti«.NOb.N: N.CA.ONa + NaCI + 2H,0. 

Auf trupfenweisen Zusatz von verdünnter Schwt felsiuirc bis zur stark sauren 
Reaktion und tüelitiges Rühren seht'idet .sieh ein gejiter Kiirper CgH, . XO, • X : X . 
C'jH4.UH aus, der in Wasser fa«t unlöslieli ist und zur quantitativen Abscheidimg 
dienen kann. 

Zur Bereitung des p-T)iazonitranilins Ininul man in ein 200 ecm-Fläschchen 
5 g p-Xitranilin, 2ö ccm Wasser und ü com reine konzentrierte »ijchwefelsäurc, 

•) O. Hesse. Ann. d. Them. 18S. 161. 187«. — Krukenberg, VechandL d. 
physik. med. (jesellsch. zu \\ Ulzburg, F. 18. 197. 18tJ4. 

*) F. Raeohig, Ztflchr. f. angew. Chem. S». 2066. 1007. 

=') tJuaresehi, Rer. d. eliem. ( iesell ^di. lO."). 1872. 

*) Lustgarten, Monatshefte i. Chemie 3. 719. 1882. — K. Desesquelles, 
Comptes rendus de la Soc. de Bio]. 1800. 101 ; Jahresber. f. Tierohem. 20. 180. — 
L. M. Lambert. LTiiion i>h;iniiaeeuti«|ue 119. 17; Ztsrhr. f. analvt. Ch. S2. 236. 

^) Xencki u. «ieber, Joum. t. prakt. Chem. [2] 26. 25. 1882. 

•) L. üdrfnszkv, Ztschr. f. ph^'siol. Ch. 11 355. 1888. 

F. Penzoldt u. E. Fisclier, Beriehte d. ehem. Geselbch. 1«. 667. 1883. 
Riegler, Chem. Centralbl. 189U. 11. 322. 
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scljüttolt. fü^rt 100 ccni Wap8(T und sofort 3 g Natriiimnitrit, in 25 ocni Wassor 
gelust, zu und füUt zu ÖUü ccm auf. Das R«agens wird tiitriert und im Dunkeln 
aufgehoben. 

g) Erwärmt man Phenollösung mit etwa« gewölmlicher (nntenalpetenftiiie- 
haltiger) Salpftorsäure. so färbt sich die Flüssi^'keit unter Bildung von Pikrinsäure 
intensiv gelb, darauf beim übersättigen mit 2\utronlauge braimgelb. — Kreosot 
(KnoM»l imd Gvajaool) Terh&lt sich nadi Saillet ^) ebenso. 

h) Fügt man nach Allen*) zu einigen Tropfen Salzsäure 1—2 
Tropien der zu untersuchenden Flüssigkeit und dann einen Tropfen 
konzentrierter Salpetersäure» so färbt sich die Flüssigkeit alsbald kirsch- 
rot; gelindes Erwärmen unterstützt den Eintritt der Reaktion, Alkoliol 
verhiti'h rt sie nicht. — Beim Obersättigen mit Natronlauge färbt sich 
die roto Flüssigkeit dunkelbraun. 

Xach Cotton') geht l)ei der Dostillatinn eines normalen Harns mit ' scinee 
Gewichts Salpetersäure ein Körper über, der sich beim Abkühlen als eine uelbe^ 
in Äther ISeliotie SubstanK anaBoheidet, Rbmol-Eigensohaften hat und mit Alnlien 
ein rotes krystallmiwhee Sah bildet. 

i) Mischt man Phenollösung mit einigen Tropfen einer alkohoH-schen LtVsung 
von Salpetrigsäure-Athylestcr und dem gleichen Volumen .konzentrierter iSchwefel- 
aftnre, so tritt Rotfärbung ein. Schichtet man die Mischung auf die Schwefel» 
säure, so bildet sich ein roter Saum. T)ie Reaktion tritt noch bei 1:2')00000 ein. 
Der »Salpetrigsaure-Äther liusat sich nicht durch äiili>etrig»aureä Kah ersetzen, 
wohl aber durch dieses und Alkohol, doch tritt, wenn die salpetrige S&ure im Über- 
sdiius ist« leicht gelbliche Färbung ein (Eijkman) -*). 

k) Setzt !iian nach E. W. Davy*) in einer Porzellanschale .3 4 Tropfen 
Molybduri.schweiels<iure (eine T^ösung von 1 Teil Molybdänsuure in 10 oder mehr 
Teilen konzentrierter Schwefel.Hiiure) zu 1 — 2 Tropfen Phenolliisung, so tritt so» 
gleich eine hellgelbe bis gelbliclibraune Färbung ein. die durch eine kastanien- 
oder rotbraune in eine schiin purpurfarbene übergeht; durcli sehr gelindes Er- 
wärmen wird die Reaktion beschletmigt. — In sehr verdünnten PhenoUSsungen 
entsteht erst eine dunkeloUvengrüne» sehneU blau werdende» aber keine pnipnr> 

rote Färbung. 

I i Versetzt man Ph< uullösung mit iiioniwat^st'r bis zu einer dauern- 
»leii. leichtrri Gelb{ärl)ung, so tritt nach La n d o I t *') <'iii polhiichwL'isscr, 
flockiger, krystallinischer Mcdcrschlag von Ti ibioinphi nol Cßll2ljr3 . OH 
auL Bei einer Verdünnung von 1:40000 entsteht sofort noch 
Trübung, bei «ner Verdünnung von 1:50000 nach einigen Stunden 
ein krystallinischer Niederschlag. 

Nach Benedikt besteht der Niederschlag bei Verwendung 
einet starken Über Schusses von Brom wasser aus Tribrom- 
phenol-Brom CgH^Brj.OBr; derselbe krystalHsiert ans Bromwasser in 

>) 8aillet,BaU. gba, de th^rap. 8. 1892; Jahreab. £. Tierch. 1893 . 2Ö4. 
') Allen. Chem. OantralbL 1879. 569. 

8, Cotton, Jonm. Pharm. Ghim. [6] 10. 69. 1901. nt n. Jahrb. f. Tievoh. 

SL 442. 

*) J. F. Eijkman, Ztschr. f. anal. Ch. 22. 576. 1883. 
») E. W. Davy, Ztechr. f. anal. Ch. 18. 292. 1879. 
•) U. Landolt, Ber. d. ohem. Qeaellach. 4. 770. 1871. 
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citronoii£jt'llK"ii, tilünzcndrn Plätüli<'ii, dit> lioi 131^, biswcilcfi :iu( h 133 
bis IHö'^ iiiifrr /crsot/.unp; s(hnn'lz«"ii A ii t o ii r i o t h und Hcutt«»!), 
und zt'istd/.l si(li iH-iiri Knchcn \inl Alkohol zu TrihrtMiiplicnol. 
Wagung des Nii'dcrst lilags von Tribroinphonolbroni kann zur quanti- 
tativen Bestimmung reiner Phenollösungen dienen (Autenrieth und 
Beuttel). Nach Thiele und Eichwede ist das Tribromphenol- 
brom ein substituiertes Chinon von der Formel 

^CBr:CH 

cd ^CBr, 

CBriCll 

Durch \alriunianialc;nu lässt siidi ilas Phciu)! aus drin Tribrom- 
jjiu iuii n'g<'n«Tiri<'n. I):is Trihioniphcnol h'ist si(di nach II u m p f ^) 
in (l()'>oig('t ) Soihih sung, das Tribronij)hi'n<)ll>roni, wio os scheint, nicht. 
Nobt'ii diesen Verbiiulungen ent.sleh("n ausserdem braune Produkte. 

TMe Probe lasst sieh nftoh Jacobson *) noch mit 1 Tropfen PhenoUfiBong 

(mit 1 T'hrnfil in 4(X)0(1) ausführon, wenn miin die Flüssitrkcit auf dem Objekt- 
träger Bromdämpfen aussetzt. Das Mikroskop weist die Krystaile nach. 

Ausser dem Phenol fzeben noch manche andere Substanzen, die entweder im 
Harn vorkommen kthmcn oder /u llarnbcstandlfilcn in Beziehung stehen, mit 
Bromwaaser, wenn auch nicht immer kn^stallinische, Miederschläge, so das Kreaol 
nnd die l^raoxybensoesitue (beide Tribromphenol liefernd), die Salioyls&nn» 
(Dibroni.Halicvisiiinf). da.s Indol und In<liran. die Kynurensäure. die Oxysiiuren 
des Harns. — im Harndestillat wird der Xiedecschlag nicht immer krystailinisch. 
Im Deetillat von Hwideham entsteht nach I. Miink wSA Bromwaaaw nur selten 
ein Niederschlag. Häufiger aber, wenn man den Harn vor der Destillation alkalisob 
macht und eindampft. 

ni I Das Phi'uol gibt, wie nach O. Nasse alle .^h)nohydroxyl- 

lienzoldcrivatc, die M i 1 1 o n seile Reaktion. Du'sellje kann in ver- 

sctiiedenen .Modifikationen ang<'stellt \verd<'n. Die Ix'i <ier M i 1 I o n sehen 

Reaktion entstehenden roten Verbindungen sind nach D i ni r o t h ^) 

wahrscheinlich inetallorgaiiischc üxyphonyl-(Ju;'cksiiberverbindungeu. 

cc) Man setct vom Millonsehen Reagems^S — ^10 Tropfni ta einer Phenol* 

lösunj:. knrht und tro])ft zu der hcissen Flüssigkeit so viel Saiix'terHiiure, Iiis der 
beim Koclien entstandene Niederschlag wieder verschwunden ist; die Flüssig- 
keit nimmt dabei eine schon rote Färbung an. Die Reaktion misallngt niemals, 
nur muss man einen trrosscn t^^bcrHchuHS von Salpetersäure vermeiden. DieFirbung 
ist sehr intensiv uind hält sich melu:ere Tage (Almdu) *). 

Zur Bereitung des Millonsehen Reagens lost man nach Millon*) Queck- 
silber in dem gleichen Gewicht 03*'„iger Saljwtersäure (4 HXO3 3 H,0) erst in 
der Kälte, dann unter gelindem Erwärmen, verdünnt 1 VoL der Lösung mit 2 VoL 

') R. Benedikt, Ber. d. ehem. Cesellseh. 12. 1()0.^. 1880; Ann. d. Ch. 
199. 127. — W. Autenrieth u. F. Beuttel, Arch. der Pharmaeie 248. 112. zit. n. 
Chem. Zentr. 1910. I. 1646. — J. Thiele und H. Eichwede, Ber. d. ehem. 
Oes. *t. 673. 1900. Kumpf, Zt.sehr. f. phvsiol. Ch. 1«. 239. 189?. 

«) .Tacol.son. Zt.sclir. f. analyt. Ch. 25.'»)()7. ISSfi. ' 

») Dinirotli, Ber. d. ehem. 'Oes. '.Vi. 2856. 19U2. 

*) Ai\g. Ahnen, Ztschr. f. anal. Chem. 17. 107. 1878. 

^) Millen, Comptes rendus 28. 40. 1889. 
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Aus ileiii Vorwort : 

Diese .Schrilt hat (Jen Zwcrk, den grossi-n Wert tler Pliayoiyten a 
ii kt. für quantltativo zollenljiologische StuiJien an einigen iJeispit'lQn kiHr m 
legen um! andere Fnchgenossen zur Milarl)eit anzuregen, ünii dabei d»'nko 
ich nicht nur au riiysiolonen, sondern auch an die Vertreter der allgemoineu 
l'athologie. der rharniakoluKie. d«T lialnuolouie. der Cliirurgte und der im-, '•..i, 
.Medizin. Denn auch diese werden aun vorliefjender Schrift eraehen, ai. 
viel bekannte Tatsachen ihres liebieta neues Licht fftllt. und wie viele Fragen 
und Auftbli«:ke sich in ihren Disziplinen wie von selbst eröffnet haben. Es 
1 s< sich erwarten, dash jeder auf seinem CJebiet Sachverrtlilndigo, besser a'- 
ich, neue und '/weifullits wichtigere Kragen wird streifen kimnen. 

I. iMetliodik. 
II W'assorzusatz. 
III. Wassprent/.iebnnju:. 

I\ . In welrluM* Weise uiiken ani^^olnnistlie liösuuKen iieniiin i,.! u 
die PhaKoz^toHC, in ne;a:ativ inotroper oder <Iuon«tr<i|H'i' ? 
\. Ist eine reinem Na Cl-Lösuni? ein Gift für die Phaaroxyten ? 

Kinünss von Animien. speziell von IlaIo:i:enionen auf di<» Pliayro. 
zylose. 

MI. Anderweit ijBfC .\nionen. 
N'III. ^■^'rsel^iedenal•tif;e Kationen. 
IX. W eiteres über <las Caleinni. 
X. Kinliuss anderweitiger Siilotanzen auf die IMiasxo/ytose. 
XI. KinHiiss von Jodoform auf die IMiajjozy tose. 

XII. Kinlliiss anderer lipoidloslielier Substanzen auf die l'liaflf«»zytose. 

XIII. Inwieweit olFenbaren sieh die snb XI und XII an IMm^ozytcn 
beobaehteten Krsclieinunsen aueb bei anderen Zellen. 

XIV. F.xpcriincnto über die Kolle <les Teilun^s^fesetzes. 

Die /günstige Wirkunir von Ciilciiini bei Seb;idii:nii;r von Zellen 
durch <.'blorof«»rni. 
XVI. Riiekbllrk. 
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Waflwr und lässt den entstandenen Niederschlag sich absetzen. Die klare Lösxuig 
ist dsLS Reagens. 

ß) Kocht man eine verdünnte Phenollösung mit einem Überschuss von sal- 
^tersaurem Queck-siUieroxyd. so bleibt die Flüasigkeit entweder unverändert, oder 
entstellt bei genügender Konzentration der I^iwung ein weisser sandiger Xieder- 
fügt man darauf eine Lösung von salptitrigsaurem Kali hinzu, so färben 
ich Flüssigkeit und Niedersclilag schön dunkelrot. Dieselbe Reaktion tritt ein, 
renn man der Flüssigkeit schon vor dem Kochen das salix^trigsaure Kali zusetzt, 
»ach Armsby >) erfolgt die Reaktion auch in der Kälte nach einiger Zeit. 

y) Erhitzt man eine PhenoHiisung mit einer Lösung von salpetersaurem 
t^uecksilU-roxyd. die eine Spur saljx'triger Säure enthält, zum Kochen, so färbt 
>i< h <lie FlÜKsigkeit intensiv rot, bei konzentrierteren l^ösungen unter Abscheidung 
von metallischem Queoksin)er. Die Reaktion ist noch bei einer Verdünnung von 
.-.mm sehr deutlich (Plügge)»). 

n) Eine ammoniakalischc PhonoUösung färbt sich auf Zusatz eines 

[linterchlorigsaurcu Salzes wie das Anilin schön blau (13 c r t h e 1 o t) 3). 

Die Reaktion gelingt nicht leicht. Man darf nur so viel unterch lorigsaures 
S.ilz (lÄjsung von 1 Teil Chlorkalk in 20 Teilen Wasser) hinzufügen, dass nicht 
nlK-s Anmioniak zersetzt wird. Die Flüssigkeit ist anfangs grün, wird al>er dann 
M hnell blau; gelinde« Erwärmen beschleunigt die Reaktion. Beim Ansäuern 
uird die Flüi«<igkeit rot. Ix'i darauf folgendem Übersättigen mit Ammoniak wieder 
bUu. - Brom gibt nach Cot ton ') diese Reaktion noch l)esser, als unterchlorig- 
mures Salz. Zweckmässig fügt man zur wässerigen, schwach ammoniakalisch ge- 
machten, zum Sieden erhitzten Uisung frisches IJromwasser. 

Der entsti-hende l»laue Farl»stoff wird als Indophenol bezeichnet. Ra- 
uchig') erklärt die Reaktion, indem er die intermediäre Bildung von Mono- 
• hioramin hzw. Monobromamin und als Zwischenprodukte p-Aminophenol und 
I>K»x\il phertvlamin annimmt: 

C.KiüH XH, . C<vH4 . OH -> HO . C,H. . NH . C,H, . OH^HO . C^,.y .C,H,.0 . 

<i, Versetzt man nach K. J a c q u <« in i n*) eine Phenollösung mit 
ider gleichen Menge) Anilin und darauf mit unterchlorigsaurem Natron, 
so entsteht erythrocarboisaures Natron, welches eine blaue Farbe be- 
sitzt. Säuren färben die Flüssigkeit rot. Alkalien wieder blau. 

Behandelt man Anilin mit Chlorwasser oder unterchlorigsaurem Salz und ver- 
setzt man das Filtrat mit ütxrschüssigem Ammoniak, so erhält man nach Cot ton 
eine braune Flüssigkeit, welche auf Zusatz von Phenol blau wird. — Jacobson ') 
führt die Probe in folgender Weise aus. Es werden 3 Tropfen farbloses Anilin in 
.'■«k cm Wasser gelöst und davon '> — 10 Tropfen in einem hallx*n Reagenzglius Wa-sser 
mit einer Natriumhy|)ochloritlüsung vermischt, welche man durch V'erreil>en 
^'leirher Teile Chlorkiilk und kohlensauren Natrons mit et was Wasser und Filtrieren 
' riialt. Von dieser Mischung setzt man so lang zu der ammoniakalischen Probe 
hinzu. t»is sie deutlich violett oder braungelb geworden ist. Bei Gegenwart von 
Phenol geht die Färbung in grün oder blau über. 

') H. P. Armsby. Landwirtsch. Versuchsstationen 25. 471. 1880. 

«) P. C. Plügge. Ztschr. f. anaivt. Chem. IL 173. 1872. 

«) Berthelot, Chem. Centralbl. 1859. 4^53. 

*) Cotton, Bull, de la Soc. chim. [2] 21. 8. 1874. 

F. Rasch ig: Ztschr. f. angew. Chem. 20. 2tMV.). 1907. 
•) E. Jacquemin, Comptes rendua 76. ItMJö; Ztschr. f. anal. Cii. I'). 
3G7. 1876. 

") Jacobson, a. a. 0. 
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Die Reaktion tritt nach Denigös noch ein, wenn man eine Lösung von 
40 ff ^enol und 6 g Anilin in 1 Ltr. mit «iner Smu HyiMichlorit yenetct; sie ist 
naon Jaoquemin "del «mpfindüdier b, taitt «oer naoh Alm6n nioht immer ein. 

Mehrere dieser Reaktionen sind nacli ilm r SVliürfc iintfreinander verglichen 
worden. Nach Almen ist die empfindhcluite die mit Millons Reagens (m) in 
Modifikation a, rie zeigt das Phenol noch in zweimilKonenfaoher Ver^mraiigr an; 
minder enii)findlifli ist die ^fodifiknlion sie lässt das Phenol noch bei cinnr Ver- 
dünnuns von 1 : 20UUUU erkennen. Auf diese folgt die Reaktion mit Bromwasser 
(1, 1 : eOOOO), die mit imtecehknrigaauiem Natron {n und o, It fiOOOO), die Reaktioa 
von Plngge (mjf, 1: 16000) und die Eiaenieektioii (b» 1: 3000). 

Eine ähnlidu' Vertrleiehunp; stellte T. Vn]]nrc\ -] an. Er erhielt die Lan* 
doltsche Reaktion (1) noch bei einer Verdünnung^ von 1: 15000, die Gelbfärbung 
mit Salpetenfture (g) nooh bei 1: 0000, die mit QUorkalk und Ammoniak (n) bä 
1: 3000, die mit Eiiendüotid (b) bei 1: 2000. 

p) Phenol gibt nach Messinger und Vortmann') beim Er- 
wännen mit Jod und Natronlauge auf 60—601' einen dunkelrotsn, 
amorphen Niederschlc^ von Trijodphenol. 

Die Reaktion~geht auch in der Kälte vor sich, vollzielit sich abi rdann nur 
sehr langsam. Zur vollständigen Uberführung des Phenols in Trijodphenol ist 
ein sienuioh grosser Überschuss an Jod erforderlich (Kessler und Fenny 
Durch ThiosuEfat wird dat Trijodphuiol nicht wriegt. 

5. Erhitzt man Phenol mit der vierfachen Menpe Pyridin und der mole- 
kularen Gewichtsmenge Diphenylhamstoff Chlorid im Kölbchen mit ät^j;e- 
röhr eine Stunde lang in siedendem Wasser und giesst die LSsnng unter um- 
rühren in Wasser, so scheidet sieh ein rötlicher, melir oder weniger verschmierter 
Krystallbrei aus, der sich nach Abgieesen des Wassers und oberfläonliehem Trocknen 
ans Ugroin umkrystallisieren 18sst. Er besteht aus Phenol«diphenylurethan; 
die Kxystalle erweichen bei 102 * mid sohmelxen swischen 104 — ^105 

CAOH+Ca.OC-N(C;H.),»(VHs— 0.(X).N(C;H5)t+HCl(J.Hersog)«). 

G. rill iiol (1,1k) mit a-Xapt h \ lisocyanat (1.7 l') in trockenem Glase 
gelinde erwärmt, gibt nach 12 stüudigem »Stehen lai^e iSpiesse von Phenyl- 
a^naphthyluretnan C,oH.NH.CX).OCnH5. Man ISet m viel kochendem Ligroin 
und filtriert vom Dinaplithylhani.stoff ab: aus dem Tiiproin krystalli.siert das 
Urethan. dos bei 133" erweicht, bei 136 — 137® schmilzt (Neuberg und 
Hirschborg) *). 

7. Mit salpetriger Säure <'nt\\ ickrlt das Phenol nach 
Krcusler eine nicht unerhebliche Menge Stickstoff. — Eine alkalische 
Permanganatlüsung wird nach liaeyer^) durch Phenol augen- 
blicklich reduziert 

8. P h y s i <» 1 () g i s c h e ."^ Verhalt e n : Von verabreichtem Phenol 
verschwinden beim Hunde, je nach der Grösse der Gabe, 42 — 70oo 

') Denifrös ""Ru!I.''dp laTSoc. chim. [3] 5. m. 

') E. PoUuci, Her. d. ehem. Gesellsch. 9. 3(>0.n874. 

*) J. Messinger u. O. Vortmann, Ber. d. ehem. Oeeelbdi. SS. S31S. 1880. 

*) A. Kessler u. E. Penny, Ztschr. f. phvsiol. Ch. 17. 122. 1802. 

J. Herzog, Bcr. d. ehem. Gesollsch. 40. 1831. IÜ07. 
*) C. Neuberg u. E. Hirsohberg, Biochem. Ztschr. 87. 841. 1910. 
') U. Kreuslt r. l>;ind\virtsdiaftl. Venudisstationen 81. 309. 1886. — 
Baeyer, Ann. d. Ch. tiü. 149. 
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narli A Horbach, — •/^ nach Marfori, beim Pferd 41— 54(Vi» 
(J. Maak)^). 

C. Nachweis. Direkt im Harn lasst sich das Phenol mit keiner 
der Pbenolreaktieii^ nachweis«!, trotz ihrer grossen Empfindlichkeit; 
es ist viehnehr das Phenol im Harn erst aus den gepaarten Verbin- 
dnngen abmscbeiden und dann abzudestillieren. 

Zu dK\s«Mn Zweckt- wird Harn (1 l)^mit'aoviel Schwefelsäure' versetzt, daas 
er 5% HjSO, enthalt und so lange destilliert, bis sich das Destillat mit BromwaMer 
nieht mehr trüht. rxler sicli l>ei (h'r Millonselien Reaktion niclit mehr rosenrot 
tarbt, »oU-i alierdinys nach Kessler und Penuy nicht alleä Phenol gewonnen 
wM. Mit dem Destillat lassen sich ohne weiteres Reaktioiien «astellen. Um das 
gewonnen«- IMienol (Kresol) in konzentriertere L(Vsung zu bringen und zugleich etwa 
TOthandene SulicvLnäure, welche die Reaktionen beeinträchtigen würde, zu ent- 
feroen, sittigt man das Destillat in der Kälte mit kohlensaurem Natron imd 
srhiittelt es wiederholt mit Äther aus. Die al)gehot»onen Ätherportionen vereinigt 
man und lii^t sie bei gewöhnlicher Tempemtur verdunsten. Bau mann ') reinigt 
das Phenol in der Weise. dasA er das Destillat mit Äther ausschüttelt, den Äther 
ah<lestilliert. den Rüek-^taiid mit überscliüssiger Kalilauge kocht, um flüelitige. 
t^tickstoffhaltige äubfitanzen zu entfernen, die Flüssigkeit ansäuert, wieder mit 
Ätiwr ausschüttelt nnd dm Äther vefdnnstet. 

Nach Vergifttmg mit sehr grossen Gaben Phenol ist ein Teil desselben auch 
alt solches und als Phenolalkali im Harn enthalten und kann schon durch Destil« 
Heren d«f* Harns mit Essigsäure gewonnen werden (Reale). — Um die Ausbeute 
an Plienol zu erhöhen, empfiehlt es sich, nach Münk, den Harn vor der Destillation 
bei alkalischer Reaktifm inil Vi etnandampfen. — Die unterjodige Säure (B. 4. p.) 
ist kein geeignete« Reagens, weil es mit Aceton, welches im De.stillai, namentlich 
reichhch bei (Gegenwart von Acetessigsäure. enthalten sein kann, einen (gelben) 
Xiedeiaehlag von Jodoform gibt; ein älmlicher Niederschlag entsteht nach Sal- 
kowski und Taniguti^) auch mit einer aldehydartigen Substanz, welche im 
Destillat auftritt, wenn man den Harn mit Schwefelsäure zu weit einkocht. 

Einige der Phenolreaktionen fallen mit denen des ivreiK)ls ztisammen, so das 
Verhalten gegen Brom und gegen Sidpeten&nre; vrie weit die Ähnlichkeit reicht, 
ist nicht für alle Rf iktionrn hckannt. Unzweifelhaft ist es al>er, da.S8 das Kresol 
vielfach mit dem Piienol verwecliselt worden ist. Eine Trennung des Phenols vom 
Kresol ist von B rieger*) dvrdh- fraktionierte Destillation vieler hundert Liter 
Menschenhnrn und von Bau mann durch Überführen der Phenole in ihre Sulfon- 
sauren bewerkstelligt worden (vgl. Kresol, Nachweis). 

D. Bestimmung s. S. 784 ff. 



») A. Auerbach, Virchows Arch. 77. 226. 1879. 1». Marfori, Arch. di 
Farmac. e Terap. £. 1894. tit. n. Jahresber. f. Tieich. 24. 98. ~ 1. Münk. 
Da Bois* Aich. 1881* 400. 

I) Kossler VL Benny, a. a. O. 135. — Banmann, Ztsolir. f. nbvth>L Ch. 

1. 18«. 1882. 

») E. Reale, Gaz. delle eluuciie 181K); Zentralbl. f. klin. Mtnl. 12. 487; Jahresb. 
L Tiereh. 1891. 401. — I. Münk, Du Bois Archiv 1H8(). Suppl. 27. — E. Sal- 
kowski u. Kon Taniguti, Ztaohr. f. phvswL Ch. 14. 470. 1890. — Salkowski. 
Pflügen» Archiv »6. 339. 1894. 

*) Bricger, Ztsofar. f. physioL CSiem. 4. S06. 1S70. 
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1. Phenolschwef^lsäiire. 

CgH^ . 0 . SO3H. 

Wird gepulvertes, pyroschwefelsaures Kalium mit überschüssigem 
Phcnolkalium in kon/.entriertor, wässeriger Lösung längere Zeit auf 
60-^700 erhalten, so bildet sich nach Baumann ^) phenoischwefel- 
saures Kali: 

C^Hft . OK + K^O, = CeHj . O . SO, . OK -f- KgSO^. 

Das Salz bildet farblose, glänzende, sich fettig anfühlende Plätt- 
eben, löst sich leicht in Wasser, sehr schwer in kaltem, leichter in 
heissem Alkohol. Im Gegensatz zu dem ihm isomeren phenolsulfon- 
sauren Kali färbt es sich mit Eisenchlorid nicht Beim Aufbewahren 

an feuchter Luft zer.'^etzt sich das Salz sehr langsam, beim Hrliitzon 
mit Wasser über 100^ in einigen Stunden in Phenol und saures schwefel- 
saures Kali: 

C,H5 . 0 . SO, . OK + H,0 = CflHj . OH 4- KHSO4. 

Dieselbe 2Sersetzung erleidet es, wenn eine wässerige Lösung des- 
selben in der Kälte mit einer starken Mineralsäure vermischt wird; 
beim Erwärmen mit verdünntor Salzsäure (selbst O,l**oig(', S z a b -) 
wird es schon in wenig Minuten vollkommen zerlegt. Verdünnt/' Kssig- 
säure bewirkt diese Zersetzung erst lioi längerem K<»r}i«'n allmäblich; das 
im Harn cnthalti'iH' pliiMiolschwcfcIsaurc Salz wiril durch oinstüiidigos 
Krwärmni mit venlüiiiitiT llssitisäufc nicht /.rrsct/t. Auch diircfi KoclhMi 
mit sauHMu scliwcfclsaurcm Kali wird es zersetzt. Daciegcu widersteht 
es der Kinwirkun^ der Fäuhiis und der der AlkalilauL'en : es kann 
selbst mit konzentrierter Kalilauge ohne Zers<*tzuiig yekociit werden. 

Das Infttrockene Salz beginnt sich schon unter 100** zu zersetzen; bei 
150- 160 0 verwandelt es Bich Tolbtändig in das isomere paraphenobaUoiiMiire 
KaÜ: HO. (VH. . so . OK. 

im (jicgensatz zum Kalisalz ist das Xutronsalz leicht zersetzüch; es zersetzt 
•ich schon beim Verdampfen seiner wisserigm LSsnng auf dem Waaserbad. In 

tro: kcin i!! Zustand nimmt es Ite^ieri^ Feiielitiirkeit auf und Msst sieh nur kurze 
Zeit unzei-setzt aulbewahreu. Bei un^laiir 13U ^ geht das trockene iSalz in para- 
phenobulfonsanrea über. 

Mit Barytsalzen gibt die Phenolscbwcfelsäure bzw. ihre Salze 
keine Fällung. 

Die Phenolschwefelsäure ist von Bau mann als Kalisalz 
aus dem Pferdeharn dargestellt worden ; doch lässt sie sich hier nur 

'1 Ii au mann, Ztschr. f. physiol. Ch. 6. 186. 1882. 

D. Szabö, Ztschr. f. pliv.siol. Ch. 1. 140. 1877. 
3) Baumann, Pflüge» Archiv 13. 289; Ztschr. f. physioL Chem. & 335. 1879. 



Dlgilized by Google 



Pheoc^aohwefelsäure, Rienolgljourona&ai«. 775 



schwer frei von Kreaolschwefelsäure gewinnen; rein erh&lt man sie da- 
gogen ans dem Harn von Menschen oder Hunden, welche mit Phenol 
behandelt wurden. 

Van verdunstet nach Bau mann 8— lOlHun von Hunden, denen täglich 
mt^hram Gramm Phenol lxM^;ebracht wurden. 711 ni Svrup. extrahirrt den Rückstand 
mit 96%igem Alkohol, fällt die abfiltriertc Lööuiij.^ m dtr Kulte mit einer Iajsuuk von 
OxaJWUne in Alkohol Tollständig ans, filtriert nugleich und setzt Kalihydrat bis 
7ur «schwach alkalischen Reaktion zu. Es wird alsdann wieder filtriert, die Flüssig- 
keit zum kMruj» verdunstet und diesc'r in der Kalte stehen gela.s.sen oder der Ein- 
wirkung einer Kältemischung ausgesetzt, wobei er zu einem Brei von Krystail« 
plättchen erstarrt. Diei^e werden auf dctn Vaeuumfilter von der Mutterlauge be- 
treit und aus siedendem Alkohol umkr^ äialiiüiert. 

8. Phenolglycnronsftare. 

CHf-O-CflH, 

I ü 
HO.C ' 

I 

H.C 
I 

H.C.OH 

I 

COOH 

PhenoiglycuFonB&ure ist von Neuberg und Neimann ^; syn- 
thetisch dargestellt worden: 

16 g Aoetobromglycuronsäurelacton, das aus krystallisiertem Glycuronsäure- 
kcton nnd Aoetylbromid erhalten wird, und 3,18 g Phenol werden in 160 com 
Meihylalkoliol ^'el(r.st und mit einer Lrwunp von l.ä g Kalium in 'J » cnn Methyl- 
alkohol versetzt. Die Flüssigkeit färbt sich bald gelb und scheidet Bromkalium ab; 
Genioh naeh EsBigester tritt anf. Nach 3 \^hen fOtrfert man die bis dabm 
verschlossen und im Dunkeln aufhewahrte Ixisung und verdiinsl('t bei pewöhn- 
licher Temperatur. Den airupösen Rückstand löst man in wenig Wasser, leitet 
mr Zei a e teon g von noeh vortuuideiMm Phenolkalium KoUensfture em und extrahiert 
dM Phenol mit Petroläther. Die vom Phenol befreite I>ösinig dajnjift tum ein, 
vcnetzt mit sehr verdünnter (höchstens 5%iger) Schwefelsäure bis zur deutlich 
■ainen Reaktion und extrahiert mit einem Graniseh von 2 Vol. Äther nnd 1 Vol. 
Alkohol 5- H maL Die Au.szüge werden bei höclistcnH 40° zu einem Sinip vcr- 
dooatet, der innerhalb 48 Stunden zu einem Kiystallbrei erstarrt. Dieser wird nach 
den Abpraaen auf Tom dnrdi KiystalUaation aus heiwem Waiaer unter Zuaats 
von Knochenkohle rein erhalten. 



») Bau mann, Pflfigers Archiv 13. 294; Ztschr. f. phy.siol. Chem. 2. :}30. 
*) C Neuberg u. W. Neimann, Ztsohr. t phjrsioL Chem. 44. 114. 
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/'^Hcl.O.CO.CH, 



+ KO.CeH^ 



CH.O.C.Hj 



HC. OH 



O 



-j-2CHs.CO^CH3 




+ 2CH,0H 



+ KOH 



HO.CH 



HC 



-l-KBr 



HC.O CO.CH, 



HC.OH 



COOK 



A. Vorkommen. Die Anwosonheit von Phenolglvcuronsäare 

im normalen Menschenharn ist durch Nouherg und P. Mayer 
wahrscheinlich gemacht worden. Aus dem Harn eines mit Cocain ver- 
gifteten Menschen isolierte W o h 1 y ni n t Ii das l!rucinsal/c <'incr Säure, 
dessen Analyse auf phenol- oder krcsoltjlyc uronsaur<>s Hrucin stinjnit<'. 
K ü 1 /. 1 hat die Säure aus d«'in Harn von Kaninchen, die Phenol zmn 
Futter erhalten hatten, rein dargestellt. 

Die Identität der synthetischen Verbindunc und der im Harn 
vorkoniniendoii haben S a 1 k o \\ s k i und \ e u It e r p ^ ) fest cest4>llt. 

B. E i t,' <' n s c h a f t e n. Die Säure iTist sich leicht in lieissein 
Alkoh(d und heisseni Kssitjäther, weniger in AtluM", nicht in Litjroin. 
Beim längeren Stidien im Tageslichte färbt sich die feste Substanz wie 
die wässerige Lösung schwach rosa. Sie krystaliisiert in farblosen, 
undurchsichtigen, langen Nadeln vom Schmelzpunkte 160 — 151^ {^^^, 
Külz); ja],, "•«-83,3«. 

Die Salze sind sämtlich wasserlöslich bis auf die lileiverbindung, 
die durch Bleiessig ans der freien Säure nvie aus deren Salzen ge- 
föllt wird. Auch Alkaloidsalze, wie das Brucinsalz, sind relativ schwer 
löslich, besitzen gutes KrystallisationsvermOgen und eignen sich des- 
halb zur Isolierung. 

Durch Kochen mit Säuren wird die Verbindung in Phenol und 
Glycuronsäure gespalten, sie reduziert alkalische Kupferlösung erst nach 
der Spaltung. Kefirlactase und Emulsin, nicht aber Hefemaltase hydroly- 
sieren die Verbindung langsam und partiell. 

C. Darstellung. Am bequemsten erhält man die Säure nach 
Salkowski und Neuberg aus Hammelharn, nach Fütterung von 

») C. Neuberg u. P. Mayer, Ztachr. f. physiol. Chem. 2». 256. 1900. — 
J. Wohlgemuth, Berliner klm. Wocheiuschr. 1904. 1084. — E. Kuls, Ztsohr. 
f. Biologie 27. 2 IS. ISOO. 

2) £. balkuwski u. C. Neuberg, Biochem. Ztachr. 2. 307. 1906/7. 



Diyiiized by Google 



Phenotglyomonaftue^ KrasoL 777 



5 g Phenol täglich. Portionen von 10 Liter Harn wurden mit gepulvertem 
nornialein Bleiacetat so lange geschüttelt, bis alle dadurch fällbaren 
Verbindungen niedergeschlagen waren. Das wasserklare Filtrat wurde 
mit Bleiessis ausgefüllt, der Niederschlag nach gründlichem Waschen 
unter sorgfältigem Verreiben mit Schwefelammoniuni in gelinder Wärme 
zersetzt. Das Filtrat vom Bleisulfid wurde auf dem Wasserbade ein- 
gedampft und verwandelte sich nach einigen Tagen in einen Krystallbrei. 
Dieser wurde mit dem dreifachen Volum Wasser Übergossen, gründ- 
lich durchgerührt und vom Schwerlöslichen (Benzoesäure und Hippur- 
säure) abgesaugt Das Filtrat wurde zur eben beginnenden Krystalli- 
sation eingeengt und mit kalt gesättigter Bleizuckerlösung versetzt 
Vom Niederschlag wurde filtriert, das Filtrat mit .Bleiessig gefällt Das 
Bleisalz wurde abfiltriert, ausgewaschen, mit Schwefelwasserstoff zer- 
setzt. Aus dem Filtrat vom Schwefelblei krystallisierte beim Einengen 
die Säure, die nach einmaligem Umkrystallisieren aus heissem Wasser 
rein war. 

Wohlgemuth^) fällte den Harn sukzessive mit Bleiacetat, 
Bleiessig und Bleiessig mit Ammoniak; die beiden letzten Fällui^en 
enthielten, wie die Ürcinretiktion des zersetzten Bleiniederschlags zeigte, 
gepaarte Glycuronsäure. Der Bleiessigniederschlag wurde mit iSchwefel- 
wasscrstoff zersetzt, vom Schwefelblei filtriert, das Filtrat zum dünnen 
Sirup im Vacuum eingeengt. Die Lösung wurde mit Brucin behandelt, 
das überschüssige Brucin mit Äther ausgeschüttelt und die Lösung 
eingeengt. Da das auskrystallisierte weisse Salz noch mit Phosphaten 
und Sulfaten verunreinigt war, wurde es mit Barythydrat zersetzt 
und der überschüssige Baryt mit Kohlensäure gefällt Das Filtrat 
vom Baryumcarbonat wurde wieder mit Brucin behandelt, vom über> 
schüssigen Brucin mit Äther befreit und eingeengt Das Brucinsalz 
schied sich zunächst amorph aus, wurde aber durch einmaliges Um- 
krystallisieren bzw. Verdunsten der wässerigen Lösung in langen glänzen- 
den Krystallen vom Schmelzpunkt 189^ erhalten. 

D. Nachweis: s. bei „Gepaarte Glycuronaäuren*' im Kapitel 
„Körperfremde Stoffe**. 

• 

II. Kresol. 

CH3 . CßH j . OH. 

A. Vorkommen. Kresol macht den Hauptbestandteil der im 
Menschen- und Pflanzenfresser-Harn enthaltenen Plienoic aus. .Nach 
Moose r kommt sogar im Kuhharn Phenol selbst gar nicht vor 

*) Wohlgemuth« a. a. O. 1085. 
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und von den Mnisc li<'iiliarii<'ri, di»' Moos er uiitorsuchto, lieferte 
nur riiM'r. der von einem Vegetarianer stammte, viel Plienol. Von 
den drei isomeren Kresolon ist bisher nur das p-Kresol im Harn- 
destillat mit Sicherheit nachgewiesen. Die Annahme, dass vielleicht 
auch geringe Mengen o-Kresol darin vorkämen, stützt sich auf den 
Befand tod B r i e g e r , dass man bei der Kalischmelze der Harn- 
phenole neben viel p-Oxybenzoesäure auch etwas Salicylsäare erhält 
Da aber Bau mann gezeigt hat, dass mit organischen Substanzen 
vemnreinigtes PhenoI> das frei von o-Kresol ist, schon in kleinen 
Mengen beim Schmelzen mit Kali nachweisbare Mengen Salicylsäure 
liefert, so ist der Schiuss auf das Vorkommen von o-Kresol im Harn- 
destillate unhererhtigt. Ebensowenig ist das Vorkommen von m-Kresol 
im Destillat des Pferdeharns dadurch bewiesen, dass Preu sse ^) lx»i der 
Kalischnielze des PlH'iioIgemenges oim« S;uire erhielt, die er nach Ent- 
stehung und Kigenschaften für ni-()xybenzoesäure ansprach. 

Das Kresol ist zuerst von St. acdelcr aus Kuhham erhalten 

und Taurylsäure genannt worden, daneben erliielt er ein „schwach 
gelb gefärbtes, stickstoffhaltiges Ol von durchdringendem Geruch", dem 
Mooscr-) in neuerer Zeit seine Anfmerksamkeit wieder ziifjewandt 
hat. Kr erhielt durch Petrolather Extraktion ans der alkalischen Kresol- 
losung ein dem Kresol isomeres öliges, stickstofffreies Produkt, dem 
er den Namen Urogon (s. u.) gab. 

B. E i go n s c h ,1 f t <• II I. 1. Das Parakresol (1.4) bildet eine 
weisse, krystallinisc he Masse von phenolartigem, an faulen Harn 
erinnernden (ieruch, schmilzt hei 85 siedet bei 197- 1990, 

sich schwer in Wa.sser, h icht in .Mkolml und in .Äther. Wie das 
Phenol unil die beiden anderen kresoic vcrfiüclitigt es sich leicht mit 
Wasserdämpfen. 

2. Es verbindet si< h, wie das Phenol, mit Hasen; in Rarytwasser 
ist es schwerer losli< h als <las Phenol. Seine wässerige Lösung färbt 
sich mit Eisenchlorid schön blau. 

3. Beim Erwärmen mit kxMixaitrierter Sdiwefebftnre bildet es u* a. Kieeol- 

HO I 

metasalfonaäure ^pj^ j C«H^.80t.0H, deren Eieenoxydsalz eine violette B^be 

beeitxt; sie ist ferner durch t in scilwt in koclu'iidfm W.isstT .schwer Risliches, 
in fcinon Nadeln kr^taUisierendes, basiaokes üaiytaaiz, CjH^ÜÜ^^ 2 HgO, au- 

gezficluiet. 

') W. Moo.sor, Ztschr. f. phv<iol. Chcm. 6S. I'u,. 1900. — L. Brieger, 
ZtAchr. f. phydiol. Chem. 4. 2Uö. 1880. — £. Bau mann, ebenda 3. 252. 1Ö79. 
— C. Preiisse, ebenda 8. 355. 1878. 

^) (i. iitadeler, Idebigs Ann. d. Chem. 77. 17. 1851. — W. Hooser, a. 
a. O. 183. 
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4. Kino heiss gosättititc Losung von Pikrimäuro in 5n'^,jicora Alkohol albb 
mit einer alkoholischen Purakrevsollösung nach (Joedike keinr-n Niederschlag. 

5. Eine wässoritjo Parakrcsollüsuim f^ibt mit ühcrsrhüssigeni brom- 
wasser im Gegensatz zum Phenol nur langsam eine Trübung. 

Nach A u t o n r i o t h und V> c u 1 1 e 1 -) können unter der Einwir- 
kang des überschüssigen Broms vier verschiedene Substanzen entstehen, 
nämlich 3,5-I)ibrom-p-Kresol (I), 3,5Üibnjm-p-Kres()ll)r«)m (Hl, 3,5- 
Dibroni - p - Oxybcnzyibromid (III; und schliesslich Tribromphenol- 
broiJi ^IV). 

CHj CH3 CHjBr Br 

X\ /\ X\ /\ 

II II Ii II 

BrX/Br BrX/^Br Bt\/'Br Br\/Br 

OH OBr OH OBr 

I n m IV. 



Vorsetzt man eine wässerige p-Kresollösting mit Bromwasser bis 
zur Gelb- oder schwachen Rotfärbung und lässt das Gemiscli unter 
häufigem Umschütteln nur 3—4 Stunden stehen, so erhält man einen 
Niederschlag, der aus den Verbindungea I und II besteht. Lässt man 
aber einr-n grossen C b e r s c h u s s von gesättigtem Broinwasser 
3 — 4 — 8 Tage einwirken, so besteht <ler Niederschlag aus fast reinem 
Tribrompbenolbrom. Aber eine quantitative Überführung des Kresols 
in dieses Prodokt scheint nicht möglich za sein. Deshalb kann die 
früher verwandte gewichts^analytische Bestimmung der Phenole im Harn, 
die anf Wägmig des Niederschlags mit Bromwasser im HamdestiUate 
berohte, nicht auf Exaktheit Anspruch machen. 

Nach Sieg f ri e d u. Zimmermann^ enistchf bei Einwirkung 
von Brom ein unlösliches Tribromkresol, das durch Zusatz von Jod« 
kalium unter bestimmten Bedingungen quantitativ in lösliches Dibrom* 
kresol übergeführt werden kann. 

\V«'itf»r<'s s. Ix'i HcstiniiiiiiiiUHiiK't bnilcii S. 7SS. 

6. Mit Salpetersäure färbt sich das Parakresol gelb. 

7. Versetzt man eine wässerige Parakresollösung mit Nitropnissidnairium und 
K»lilaiige, ao wird die Flüssigkeit rotgelb, beim Übeiaättigan mit Easigsänre hell« 
Kmiot (T. Jaksch) *). 

8. Bei der Fiirfiirolrenktion (s. Phenol B. 4. e.) fibrbt sioh p^Kiesol hellrot, 
spater violett, .sclilit sslich blau (v. Udränszky). 

1) R. Goedike, Arch. des sc. biol. 2. 422. 1893. 

*) W. Autenrieth u. F. Beuttel, Arch. d. Pharmacie 248. 114. 1910, 
dort Lit 

') M. Siegfried n. R. Zimmermann, Bioohem. Ztschr. 29. 368. 1910. 
dort Lit. 

«) T. Jaksoh, Ztwhr. t Um. Ued. 8. 130. 1884. 
■ •■b«s«r>Happ*rt, ikaslyM dM Banu. 11. Aufl. 50 
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9. Bei der Probe von Jacquemin (s. Phenol B. 4. o) gibt 

p-Krcsol keine Tllanfärbung, ebensowenig bei der Reaktion von C o 1 1 o n 
(s. PlH-nol B. 4. n). Die Reaktionen können zur Unterscheidung der 
beiden Homologen verwandt werden. 

10. Heim Sr)ini(*l/on mit. Kali wir«! «-s /ii [» n\vlnMi/()«'sänr<' oxvdiert. 

11. p-Kreaol-diplienylurethan wird dargestellt wie das entsprechende Phenol- 
derivat (■. Phenol B. 0). Es schmilzt bei 93—94 * (Herzog). 

12. p-Kn'.MoI (1.2 tri mit «(-Xaplif liyl( \ ,in.il fl.T p) pmz kurz in trockoncm 
Glas erhitzt, gibt tufciturmige Bluttcheu von p-Kresol-a-naphthylurethan 
C|^7NH.OO.OChH4.C'Hj. die« zweimal am »bsohatem Alkohol nmkrystolUaiert. 
bei 120" erweichen, bei l'A) — 151 " schmelzen (Xeuberg imd Hir.schberg)*). 

13. Piiysioiogisches Verhalten: JNach Baumann und Preusse 
wird p-Kresol vom Hunde in geringer Menge zu p-O.xybenzoesäure 
bzw. Pbenfd oxydiert, der ginssere Tfil wird als ge|»aarlo Sthwefel- 
und GlycuroMsäiiro ansi,'<'s<-hi('iiiii. Joncscu-J fand 23 — 27o,o des 
verabreichten Kifsols als ,,Plieni)ie" u K/der. 

C. Nachwei.s. Pei der rnter.siichung kleiner Mengen Harn ist 
ein Machweis des Kresols ncdjen <leiu l'hruol nicht durchführbar; die 
beim Nachweis des „Phenols" aus dem Harn isolierte Substanz besteht 
ihrer Hauptmenge nach aus Kresol. Eine sichere Erkennung des Kresols 
neben dem Phenol lässt sich erreichen durch Oberführen der Phenole 
in ihre Sulfonsauren, von welchen das Barytsalz der Parasäure in Baryt- 
wasser unlöslich ist (Bau mann), oder so, däss man die flüchtigen 
Phenole des Harns durch Schmelzen mit Kalihydrat in Oxybenzoesäuren 
überführt, wozu allerdings git.sserc Mengen der Phenole erforderlich 
sind. Nach beiden Methoden lassen sich auch isomere Kresole neben» 
oinand«'r ii.iehweisen. 

Zur Darstellung der SuUuu-saure werden nach Baumann^) die Phenole mit 
dem gleichen Gewichte konzentrierter Schwefelsäure eine Stonde lang auf dem 
Wosserbnde erwärmt, dir Miscliuntr n:uli dem Verdünnen mit Bar^i: neutralisiert, 
das Filtrat bis nahe zur Krvstalllsation verdampft und mit konzentriertem Buryt- 
wftsser vernetzt. Der Niederschlag besteht aus basischem. p*kreeobulfonsauren 
Baryt, in Lrisunt: iH'findf't -^ich das jilicndlsulfonsaurf und das O-krcsoIsnlfons iure 
»Salz (s. oben unter A) neben cmcm Rest des p-kreäolsuÜonsanreQ Salze», dan durch 
Wiederholen des Verfahrens vollends abschieden wird. 

Will mati die Krf.solc als Ow lii-n/.orsaun-n nacliwcisen. so wird nach dem 
»Schuielzen der Phenole mit Kalihydrat die Masse in Wasser gelöst, mit Schwefel« 
säure angesäuert, filtriert, das Filtrat in der Kälte mit kohlensaurem Nation alkaKsdi 
gemacht und das Phenol sowie das der Reaktion ent^an^renr Knsol durch 
•Schütteln mit Äther entfernt. Die bleibende wässerige Lösung dampft man ein und 
dratilKert flie mit überschrLs.si^er Salzsaure, wobei die entstandene 8alieyl.säure 
iihriii^ lil. Di-m iK'stillationsriickstand entzieht man die in ihm noch enthultfnen 
bäurcn mit Äther, verdunstet die ätherische Lösimg und wäscht aus ilir einen 
Rest 8attcy2säare mit Chloroform aus, wobei Paraoxybenzoeaäure zurückbleibt 
(Preusse)**). 

M C. Xeuberg u. E. Hirschberg. Biochem. Ztwchr. 87. 342. 1910. 

*) D. Joni scu, Biocli.m. Zts. hr. 1. nm-, dort Lit. 

=*) K. Bau mann, Ztsehr. f. physiol. Chem. «. 185. 1882. 
*) Preusse, ebenda 2. 355. 
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Um das Fehlen ansehnlicher Mengen Ton Phenol in einer Lösung 
p-Kiesol festznstellen, liesse sich die Reaktion von Jacquemin (B. 9.) 
benutzen. 

Arnold und Wornor^) ompfchlon zur riiterscheidung von 
Phenol und Krosol folgende Reaktion: Zu 10 rem dn \vässerigen Lösung 
sotzt man je 10 rem Alkalilaugo iin'l Alkohol und oincn Tropfen 
Aiiiiin und schüttelt tüchtig, dann setzt man ö (\ Troiifen Wassor- 
sloffsujx'roxyd und nach wii dci hultem Schütteln 10 12 Troiifeii 
Natriunihyjiuchlorith'isunjL; zu. Phenol f2;il)l hierhei eine vorüherge]i<'nd(\ 
schmut/ig rote, ra.-;ch in (ielh ühergehende Filrhung, p-Krcsol {jibt eine 
vorübergehende violettrote Färbung, die rasch verschwindet. 

D. Darstellung. Ober die Darstellung von Kresol aus grossen 
Mengen Kuhham siehe bei „Urogon" (S. 783). 

Anhang. 

1. p-Kresolschwef Ölsäure. 

C6H4(CH3).O.S03H. 

Das p-kresolschw efelsaun' Kalium wird ebenso wie das idienol- 
sclivwfelsaure Salz is. S. 770 1 synt heli-^ch i;ewonnen. Ks ist üusserlich 
kaum von diesem zu unterscheiden und verhält sich ebenso gegen 
Säuren, Wasser und Alkalien; nur löst es sich schwerer in Wasser 
und in Alkohol, aersetzt sich schneller beim Aufbewahren und wider- 
steht der Fäulnis nicht so energisch. Mit Eisenchlorid fiirbt es sich 
nicht Bei 140 — ISOft verwandelt es sich in Kresolsulfonsäure (Bau- 
*mann). In alkalischer Lösung wird die p-Kresolschwefelsäure nach 
He 7 mann und Koenigs*; durch Perroanganat zu p-Oxybenzoe- 
säure oxydiert. 

Die Kresolschwefel säure lassl sich am besten aus Pferdeliarn ge- 
winnen, und zwar nach deniselheu Verfahren, wie die Phenolschwefel- 
säure. Ein kürzere-^ \ erfal)ren. hei w<'lch<'m v\u zwar nicht panz reines, 
aber doch vorwiegeiKl aus parakresolschw efi Uaurem Kali bestehendes 
Salz erziidt wird, hat Prie^er^i an^etieiien. 

Frischer Harn wird nadicin mdcr mit Bleizuokcr und Blficssig ausgef&lltt 
das Filtrat mit Schwefel wusser^o ff Ix handelt, die l'lÜN-ifikeit im Wasserbad zum 
.•^^inip cin^^edampft und oini)^f Zi-it im N'acuinn ^tvlu ii '_'i |a'^si*n. Das Salz krvst:il- 
Ibiert daU'i in l'lättchcn aus, die wieiUrholt au.s viel lu is^iem absoluten Alkohol 
vmkrystallisiert werden müssen. Für die (luantitative Bestimmung ist das Ver- 
fahren nicht geeignet, da im BleieasigiuedenoliJag ein Teil der Säure verloren geht. 

») C. Arnold u. O. Werner, Apotheker-Zeitung 20. 92."). l!»iJ5. 
*) Bau mann, ZtAchr. f. ph\-Hiol. Chem. t. 340. 1879. — B. Ueymann und 
W. König.H, Ber. d. ohem. C^llsch. 19. 704. 1886. 

*) L. Brieger, Ztsohr. f. physioL Chem. 8. 311. 1884. 
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2. p-Kresolglycuronsäar«. 

Die Säure ist synthetisch bisher nicht dargestellt Sie kommt 
im normalen Harn wohl neben Phenolglycuronsäuro (s. S. 775) vor. 
Ob in der von Wohlgemuth isolierten Säure ein Gemisch beider 
Homologen oder eines von beiden vorlag, ist unentschieden. 

Aus dem Harn von Hunden, die 50 g p-Krcsol in Tagosdosen von 
1 g erhalten liatton, isolierten N o u 1» e r g und K r o t s c h m c r V) ^uf 
folgende Welse <'iii g e m i s c h t e s H a r i u m s a 1 z der K r e s o 1 - 
g 1 y c u r () n s ä M r <' und K r e s o 1 s c Ii w <■ f e 1 s ä u r o von der Fomiel 
^20^^22^11*^^''- T ^^2^^» dem Wohl die Ziis.iiiiiiieiisut/ung 

CH . O — C^H^ . CH, 




H(X)H O 

000— Ba — o— er 

zukommt ^O 

Der Urin wurde mit Ammoniak schwach alkalisch gemacht und 
auf dem Wasserbade auf ein Volum von etwa 3 Liter eingedampft 
Der braun gefärbte, von auskr\'stallisierton Salzen abgegossene Harn 
wurde mit lüü g in Wasser gelöster krystaliisieiter l'hosphorsäure 
angesäuert und ömal mit einem Gemisch aus 2 Teilen Äther und 
l Teil Alkohol ausgesrhütlelt ; nach Zusatz von weiteren 50 g Phosphor- 
säure wunli'ii norhm.ils (! AusschüttehinKon vorgenommen. I>i<- sorg- 
fältig ahgelrfiuiteii Atheranszime wurden durch trockne Filter tillriert 
und nach Zusatz von gefälltem I{ariuiuc,irl»onat auf dem W jusserhad 
abdcstilliert. Das Stossen der Flüssigkeil wurde durch eingelegte llolz- 
stäbchcn vennieden. Die vereinigten Destillationsrückstände wurden 
durch Eindampfen in einer Emailschale unter Zusatz von etwas Waaeer 
vom noch vorhandenen Alkohol befreit Nach dem Erkalten erstarrte 
der Schaleninhalt zu einem Krystallbrei, der mit mehreren Litern 
Wasser ausgekocht und siedend vom Bariurocarbonat abfiltriert wurde. 
Die bei dem Eindampfen ausgeschiedenen Krystallkrusten, die sich 
beim Stehen noch vermehrten, wurden abgesaugt, mit kialtem Wasser 
gewascbc'Ti und aus heissem Wasser unter Zusatz von etwas Knochen- 
kohle umkrYstallisicrt. 

>) G. Neuberg a. B. Kretschmer, Bioohem. Zeitschr. M. 1011. 
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Das Salx krystallisiert in perlmutterglänzenden Blättchen. Die 
spezifische Drehung beträgt — ^34,5r/'. Die Lösung des S;Uzes Reduziert 
Fehling sehe Lösung nicht, nach Spaltung mit Salzsäure reduziert 
sie schon in der Kälte, gleichzeitic srheidef sie Hariuiiisulfat ah. Sie 
ciht die T o 1 1 e ii s sehe Naphthorosoicirin'aktion, die Ürcinreaktion erst 
nach langein Koclieii; mit konzentrierter warmer Salzsätm- färbt sie 
sich grün; der Farbatoff geht mit grüner Farbe in Amylaikühol, mit 
violetter in Äther. 

S. Urogon (Mooser)^). 
C^HgO. 

Mooser erhielt bei der Verarbeitung von ca. 3000 Liter frischem 
Knhluuni auf Phenole das „Urogon" genannte Ol auf folgende Wdse. 

l>er Ham wurde portionswetee tn je 600 g mit 26 ooin komentiierter Schwefel* 

säure an^rr-jiäiiert und dostilliert. bis im letzten T)estill:ito keine Millnnscho Reaktion 
mehr aultrat. Die vereinigten Destillate wurden mit Calciumcarbonat alkalisch 
gemaoht imd im KoMensäureBtiom noohmah destilliert. Die Deetlllate wurden 
mit Kalilauge leicbt alkiilL'^cb gemacht und (hir( Ii eine erstmalige Au.sschüttelung 
mit reimitem Petroläther im Scheidetrichter die Hauptmenge des Öls daraua ge« 
Wonnen. Die wiflMfrige alkalisohe LSeung wurde auf dem WnnDBibade Icoiusentriwt 
und im Extraktionsapjiarat erschöpfend mit l'etroläther eztnhiert. dann mit 
Schwefelsäure angesäuert und wieder mit Petroläther extcahaert* bis die wäaserige 
Lösung keine Millonsehe Reoktkm mehr gab. Nach dem Abdnnsten des Petrol- 
ätherextr^tkts aus saurer Lr)sung blieb ein braimschwarzier jEtflokstand. der. bei 
15 mm Druck deetilliert, konstant zwischen 133 — 134 ° überging. Das farblose, 
licht brechende, dickflüssige Ol erwies sich durch den Siedepunkt (in vier Fraktionen 
swischoii 198.5 — 203° imd die Analyse als reines p-Kresol und lies« sich dnreh 
■eboelles Abkühlen mit fester Kohlensäure in schönen Kr^-stalien erhalten. 

Das mit dem Kresol isomere öl siedet bei 199,6 ° (korr.), hat das spezifische 
Gewicht 1,0201 bei 15 den Brechungsexponent 1,5289 bei 24 *und hatden charakte« 
ristischen Geruch des faulen Kuhhams. In Wasser ist es unlöslich, in Alkohol, 
Äther, Petroläther, Benzol, Aceton und Eisessig leicht löslich. In Alkalien ist es 
nmächst unlöeUch, doch verschwindet die milchige Suspension beim Erhitzen 
anter Entuickelung einefl an Cymol erinnemden Geruoha. Miliona Reagens 
färbt die kleinsten Spuren primelrot. 

B«ini Efliilasen des Öls snnSohst mit 5%iger KalilauRe am Rflddhudcibler, 

dann des Reaktioasprodukts mit Kalilauge 1: I im Einst Ii lussrohr bei Was-serbad- 
temperatur bildet das Ol einen Urogen genannten Kolileuwasserstoff von der 
wahrtdieinfielMii Znaammenaetcung C^^H«, und ein Urogol genanntes Phenol, 

desse n .XnalvHc wi(*der annähernd die Zusammensetzung des Kresols seigt, und 

dessen Kigensdiaften nur wenig von denen des p-Krcsols abweichen. 

He/.i«diungen des Lii>g<)ns /.um Kresol, riiiMK'ntlirh die Frac<\ 

ob es sich nicht nur um ein verunremigtes Kresol handelt, bedürfen 

noch (h'T weiteren Untersiichiinc. 

Bei längerem Stehen de» Hanis soll sich nacli Mdoser das Urogon teilweise 
in ein Phenol (Urogol?) uumwandeln. So sollen sich Differenzen bei der Phenol* 
beetinuntoig im frischen Kohham und in solchem» der 4t Wochen gestanden hat» 
ecUären. 

W. Mooter, Ztsohr. f. phyaioL Ch. It. 183. 1909. 
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Bestimnnng des Phenols und Kresols. 

1. (leineinsamc liestininiang des Phenols und p-Kresols. 

a) Mctho<l<' von Mossingor und V ort mann in der Aus- 
führung von Kessler und Penuy^). 

A. Prinzip. Das Verfahren beruht darauf, dass nach den Er- 
mittehingen von Kossierund Penny unter bestimmten Bedingungen 
durch Hypojodit das Phenol in Trijodphenoi, das Kresol in Trijodkresol 
ülx'rgeführt wird. Zur Hihhmg des Trij«)d|ihen<ds sind auf 1 Mol. 
Phenol mehr als o >foI. }lyiM)jodit und "Mol. fn-ii-s Jf«! und zur liiMuim 
von Trijiulkn'sol nxdir als 7 Mol. Ilyjiojodil und lU,7ö Mol. freies 
Jod erfordrrlirh, oder 1 eciu 0.1 normal -lo lliisutiq auf 3 mc Phenid 
oder 1 mg Parakrcsol. und die notiqc .Menge Lauge. Die Reaktion 
vollzieht sich langsam in der Kälte. Die Phenole werden in verdünnter 
Natronlauge gelöst und die erwärmte Flüssigkeit mit der nach der 
Menge Lauge berechneten Menge Jod versetzt Dann wird angesäuert, 
wobei wie S. 255 dargeian, alles zur Bildung des Produkts nicht ver- 
brauchte Jod frei wird, und dieses mit Natriumthiosulfat zurUcktitriert 

B. Erfordernisse. 

1. Zehntelnormal-Jodlösung. Von dieser zeigt 1 eom 1,867 mg Phenol 

oder 1,8018 mg Kresol an. 

2. Kinp auf die Jodlösung gestellte Natriumthiosulfatlösung. 

Beide wie ä. 256. 

3. Nitritfreie Zehntelnormal-Natronlauge. 

4. Stärkelösnng. 

C. Ausführung. Die Phenole werden aus dem mit Schwefel- 
säure angesäuerten Harn abdestilliert Dabei können ausserdem in das 
Destillat übergehen Aceton, Ameisensäure und salpetrige Säure, von 

welchen Aceton und .Vnjeisensäure Jod binden, die salpetrige Säure 
aus Jodkalium Jod frei macht. Ferner können flüclitige aldehydartige 
Substanzen, welche gleichfalls Jod binden, nach Salkowski und 
Ken Taniguti-i entstehen, wenn der Harn mit der Schwefelsäure 
stark eincedarn[>ft wird. Das .Vriitri. niiak, wehdies heim Kochen normalen 
Harns <'nt\v<'i( lit, wird zurückgeiialLen, wenn der Harn mit einer ge- 
nügenden Menge S(diwef(dsäurc vers<'t7.t worden ist. Die durch die 
fremden Suhstanzen verursachten Fehler hissen sich aber vermeiden, 
wenn man zui* Gewinnung der Phenole aus dem Harn in folgender 
Weise verfährt 

') J. M<'ssinyoru. C. Vert mann. Brr. d. ehem. HcHellsch. 2^.2753.1800.— 
A. Kessler u. E. Peuny. Zt^chr. f. ]>livKiol. C'hem. 17. 117. 1892. 

*) KenTeniguti.Ztschr. f. phvsiol. Ohem. 14.746. 1890.— E. Salkowski, 
Pflugers Archiv 66. 339. 1894. 
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Mau dampft ÖCMJ ccni Harn bei schwach alkalischer Reaktion in 
einer Schale auf dem Wasserbad auf ein Fünftel ein, wolKii das Aceton 
entweicht. Den Rückstand bringt man dnn li Zusatz von Wasser v>-iedcr 
auf das iirsf »rüngliche Voliiincii. setzt auf KK) ccm 5 ccm künzentricrto 
Schwefelsäure zu und ilestillicrt am ahstciucndcn Kühler die Hälfte 
ab. Man ersetzt die abdcstillicrte Flüssiukcit durch Wasser und wieder- 
holt die Destillation noch einige Male immer unter Ergänzung des ur- 
sprünglichen Volumens. Die Vorlagen können wälu'end der Destillation 
offen sein, ohne dasB man Phenol verliert IMe ersten 2 oder 3 Destillate 
fiüigt man zusammen, auf» die folgenden jedes für sich. Man kann, 
nicht durch Reaktionen erfahren, ob man schon alles Phenol abdestilliert 
hat, weil diese nicht empfindlich genug sind, sondern erfährt das eist 
durch die quantitative Bestimmung. Nach unveröffentlichten Versuchen 
Ton Holland kann die Destillation wesentlich abgekürzt werden, 
wenn man den angesäuerten Harn kalt mit Xatriumsulfat halb sättigt. 
Die Ameisensäure und die salj)etrige Säure entfernt man durch Schütteln 
der Destillate mit k(ddensauren) Kalk bis zum Verschwinden der sauren 
Keidction. Di«' Flüssigkeit destilli<"rt man vom Kalkcarbiuiat ab und ver- 
wendet das bei der ersten Portion rücksfäinlige Salz zum Neutralisieren 
der folgenden. Das Destillat wird jetzt in Flasciien nüt eingeriebenen 
Stopfen aufgefangen. 

Die Destillate werden mit einer abgemessenen Menge der Zehntel- 
normallauge stark alkalisch gemacht (wozu für das erste Destillat aus 
nonnalem Harn 20 ccm genügen), durch Eintauchen in Wasser von W 
erwiimt und sogleich mit 10 — 15 ccm mehr ZehntelnormalJodlösnng 
versetzt, als man Lauge genommen hat. Nach dem Erkalten spült man 
das sublimierte Jod mit der Flüssigkeit von der Wand der Flasche ab, 
säuert an und titriert das übrig gebliebene Jod mit der Thiosulfat- 
lösung zurück, in der Art, wie bei der Bestimmung des Acetons S. 259. 

Die Flüssigkeit enthält dir jodierten Phenole als mtm Xicdf^rsf-hlnu, er- 
scheint abo bei gleichzeitiger Cicgenwart von Jodstarko violett. Der F(\rben- 
imiflohlag Toa Violett in Rot, der mit der Wegnahme der letasten .Spur freien Jods 
eintrittp ist aber achaif m erkennen. 

b) Modifikation von Neubergi). 

Neuberg stellte fest, dass Ihm Anwesenln it von K'dilehydraten 
rtrl.-r andren Suhstan/.en, die Im-Iiu l".ihitz<'n mit Säuren fliiehlige, jod- 
bmdende Substanzen geben iSalkowskii, die Phenolwerte nach 
Kosslcr-Penny vi«l zu hoeh ausfallen, weil diese flüchtigen 
Spaltungsprodukte als Phenole nutbestiinnit werden. 

1) C. Neuberg, Ztechr. f. pbyawL Chem. 27. 123. 1899. 
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Er ompfit'lilt «leshalb folgjondo .Mo<lifikatiüii, die bei Anwesenheit 
reduzieroruler Substanzen notwendig erscheint : 

Das über Calciiitnrarb<»nat rektifizierte (ieinence der Phenole und 
d<'r au^ den Kohlehydraten ent.st;indenen jodbindcndeu Produkte wini 
in einem 2 Liter-Kolben mit einer Auflösung von 1 g Atznatron und 
6 g festem Bleizucker versetzt und etwa 15 Minuten auf einem leb- 
haft siedenden Wasserbad erhitzt. Hierbei löst sich ein Teil des Blei- 
ozyds in den Phenolen zu basischen Bleiphenolaten, während die leicht 
flttchtigen Aldehyde entweichen. Zur vollständigen Entfernung der 
letzteren erhitzt man den Kolbeninhalt noch kurze Zeit am absteigenden 
Kühler auf freier Flamme, bis wenige Kubikzentimeter des übergehendMl 
Destillats ammoniakalisch-alkalisch«- Silberlösung nicht mehr reduzieren, 
was gewöhnlich nach etwa 5 Minuten der Fall ist. Unnötig langes 
Erhitzen ist zu vermeiden, da bei anhaltender Erwärmung die Blei- 
phenolate in ihre Kom|>on(Mit('ii /.«'ifallni. 

Hierauf wird die Flüssigkeit mit Scliwefeisäure stark aiii:<'s:iuert 
und abermals destilliert. Das Destillat wird nach K o s s 1 e r und Penn y 
weiter behandelt, d. h. a.lkalisch gemacht, mit .lodlosung versetzt usw. 

Bei zuckerhaltigen liundcharnen versagt nach meinen Erfahrungen 
die Methode zuweilen, da es nicht gelingt, alle aldehydartigen, Silber- 
lösung reduzierenden Substanzen aus der alkalischen Lösung abzu- 
dcstillicren, ohne dass Phenole mit übergehen. Für den Kuhham haben 
Licchti und Mooser Verluste von etwa öQo/o des vorhandenen 
Krcsols festgestellt, wenn sie zuvor das ganze Furfurol abdestillierten, 
und ähnliche Verluste erhielt M. Honsel^) bei zuckerhaltigem 
Monschenharn nach iN'eubergs Methode. 

c) Modifikation von Mooser. 

M<M»sei' gelajiiilr l«i der Pniitiiit; d<'s \ erfahrens von Ivossl»' r 
und P«'riny mit reinen Phrn;»!- und Kn-sollnsiiiigen zu dem Schlüsse, 
dubs dabei ein Verlust von Plienol und Kresol entsieht. Li fand weiter, 
dass bei der Destillation reiner Kresollösuiigen mit Schwefelsäure nicht 
alles Kresol aus dem Destillat wieder zu gewinnen ist. Er destillierte 
deshalb zur Abscheidung der Phenole den Harn mit Phosphorsäure 
und nahm die zweite Destillation mit Calciumcarbonat in einem Kohlen- 
säurestrom vor. Auf diese Weise wurden bei reinen Lösungen von 
Phenol und Krcsol genaue Worte durch Titration des DestAlats er- 
halten. .\ach Mooser werden der Destillation von Kresol lösungen 
mit Pliosphorsäure auch bei Zusatz von Traubenzucker die Resultate 

>; P. Liechti und W. Mooser. Zeitschr. f. physiol. CShem. 78. 366. 1911. 
— M. Uensol, ebenda, 78. 373. 1912. 
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nkhl l»<M'iiiflusst. Diese Tatsache wird indes von Neu borg und 
Hildesheimer bestritten i). Sie sahen b<'i der Destillation von 
reinem Tra\il»enzurker mit Phospliors/uiro jodbindfiidc Sul)staiizen ins 
IV'stülat nlierqehen. Licrhti und .M o o s o r hal)cn sich in rrnfuU'ii 
VcrsuchtMi von der Hen'rhtimiiiü dieser Kinwäiule nicht idK'r/.ciiycn 
können, ebenso fand AI. Hinsel. <lass Inn ^<MlrlH('nl Hinhalten <i<'r 
Moose r sehen Versuchsbediiigungen Zuckerzusatz das Resultat nicht 
bi'eiuträchtigt. 

Als Nachteil der Destillation mit Scbwefelsftiire fOlirt Mooser an, 
dass aus dem Kuhharn bei fortgesetzter Destillation mit der Säure auch 
das ,^elbe Ol** ins Destillat geht, das von den Phenolen verschieden ist. 

Das Verfahren von Mooser ge- 
staltet sich wie folgt: 

Eine abcemcssenc, schwach alkalisch 
e«^Mirn ht«' Menge Harn (250 500 ccnT^ winl 
auf licm Wasserbad auf <-a. oin^'(Mlanipft. 
III ihn Dc.vtillationskolixüi m-spült und (licsrf 
mit dem Kühler verbunden. Durch den 
hier (Fig. 40) abgebildeten Hahntrichter, der 
zugleich als Destillationsaubatz dient, lAsst 
man unter zeitweiligem Umschütteln soviel 
sirapGse Phosphorsäure (Gehalt an P^Og 
65,03(^, entspr. 96,86«^» H3PO4 in den Ver- 
suchen von Mooser) langsam zufliessen, 
dass deren Menge ca. 5o/o des ursprüng- 
lichen Hamvolums ausmacht lauter guter 
Kfihluns wird alsdann bis auf ca. 100 com 
ab«lostilli<'rt und die Drsfillafion nach je- 
W'-ilim-ni hfülb'ii \(tn äO ccni Wasser 
si< lanm? \s n'd<M h(dt, bis die Prüfung einiger 
Tropb'u des Destillats mit M i 11 o n s Re- 
acens negativ ausfällt. Die in einem gc- Hg. 40. 

räumigen Kolben aufgefangenen Destillate 
werden nach Übersättigen mit kohlensaurem 

Kalk unter Einleiten eines reinen Kohlensäurestromes einer erneuten 
Destillation unterworfen und' diese ebenfalls wiederholt, bis das 
Destillat Ifeine Mi Hon sehe Reaktion mehr gibt. Das Destillat wird 
nach Ko 9^ 1 e r- Pe n n y titriert, wolxd zu l)eachten ist, dass infolge 
<h'T im Destillate enthaltenen Kohlensäure die Menge der zuzusetzenden 
Natronlauge entsprechend vermehrt werden muss. 

M W. Mooser, Zt8chr. f. phvsiol. Chom 63. 161. 1900. — C. Neuberg and 
A. Hildesheimer, Biochem. Ztaohr. 28. ö2ö. 1910. 
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d) Ausschfittelungs-Vcrfahron von Ellinger-Hensel^). 

A. l'rinzij). Das na<h c) »'ihaltcne Destillat dos mit l'lmsplior- 
säurc vcrsot/.tou Harns wird orschöpfcml mit Ätlict ausgrschütteit, die 
Atherlösung durch Schütteln uiit ^JjiHCUj-Lösung zunächst von flüch- 
tigen Säuren befreit, dann so lange mit verdünnter Natronlauge g<>- 
schüttelt, bis die Phenole vollständig in die Lauge übergegangen sind. 
In der alkalischen Lösung werden nach Neutralisation der Hauptmenge 
der freien Lauge durch Schwefelsäure die Phenole nach Kossicr 
und Penny titriert. 

B. Ausführung. 500 < ( ui Harn werden schwach ilkalisch 
gemacht und auf dem W:isserbade auf ungefähr 100 ccm a)jg<'dani])fi, 
in den Destillationskolben gespült (mit Spülwas-ser ungefälir 150 bis 
bis < < in I und 25 ccm sirupcise Fhosphoi-säure dazu Robrafht i'spcz. 
(lew. 1.7 entspr. S},7"'o 11JM),\ Am absteigenden Kühler wird nb- 
destillicrl bis auf 1(10 ccrM, jeweils 50 ccm H.,<> iiachnefidlt uml so oft 
destillierl, bis die M i I I ( • ii s< be ProlK- negativ ausfüllt. Di<' Zald der 
notwendigen Destillationen ist sehr verschieden (G 20). i>oweit also 
wird genau nach M o o s o r s Vorschrift verfahren. Das Destillat wird 
4 mal mit etwa ^/^ — seines Volumens Äther, der durch 5 maliges 
Ausschütteln mit verdünnter Natronlauge gereüugt ist, ausgeschüttelt, 
die Atherlösung sodann erst 4 mal mit 4<Voiger NaHC03-Lösung und 
schliesslich 4 mal mit annähernd n/^-NaOH-Lösung. Die NaOH wird 
in der phenolhaltigen alkalischen Lösung soweit neutralisiert, dass 
ihre Alkaleszenz 20 ccm n/^oNaOH entspricht. Waren z. B. 250 ccm 
n/j-NaOH verbraucht, so werden 248 ccm n/j-HoSO^ zngcse(/l. lu der 
alkali.seh(>n Lösung werdeu durch Titration nach Kossler und Penny 
die Phenole bestinunt. 

Die .Mellidil«' uiinle dundi Kontrulibeslinndunueu mit reiiu-a 
Phenolldsnngi'n und an Hamen mit 1 'benolzusat/: - - auch Ik-I Anwesen- 
heit von Kohlehydraten - g<?prüft uml braudibar tiefimden. Die Weile 
stiunnen mit den nat:b Methode cj eiliallenen gut überein. .Sic führt 
durch FortfiUl der IX'stillation über Calciumcarbonat schneller zum 
Ziele als die Moos ersehe, erfordert aber etwas mehr manuelle 
Arbeit 

S. Getrennte Rcstimmnng von Phenol und p-Kresol 

nach .Siegfried und Zimmermann-). 

Die getrennte Bestimmung von Phenol und p-Kresol in dem nach 
Neuberg oder Mooser erhaltenen Hamdestillate knüpft an die 

») M. Hi nsel, Z itschr. f. physiul. Ciu-ni. 78. 373. 1912. 
-) M. iSiegfried u. R. Zimmermann, Bioehem. Ztachr. 29. 368. 1910; 
dort Lit u. 34. 462. 1811. 
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Bestunmungsmetlioden von Koppeschaar and Keppler an, die 
für Phenol allein sehr brauchbare Resultate liefert» für Gemenge mit 
Kiesol aber nicht anwendbar ist - 

Über (Iis DL'stillationsvcrfahrcn von Siegfried und Zimmer- 
mann und seine Fehlerquellen siehe unter C. 

A. Prinzip. I. Es wird die Menge Brom ermittelt» die das 

Phenol m\(] dis Krcsol zuSfininioii vcrbrauclien, indem aus orstcrcm 
Tribromphenol, aus letzterem Tribromkresol entsteht (b^). Dies kann 
entweder geschehen durch eine Bestimmung nach Kosslcr-Penny 
UJid rninM-linuMg des VJ'rahrcii htt'n .T(i<ls auf Hroni oder genauer itüttels 
der iiiodifizicrtcn Mcflmilf K o j» |i i- s «• h a a r - K <• ji j» 1 c r. 

Im letzteren Falle wird dem Phenctlf^eniciiLr*' «'iiic titrierte Kalium- 
bromatbrüniidMischung zugesetzt, die mit Salzsäure ein Lestinmites 
Quantum IJrom entwickelt. 

5 KBr 4- KBr( )3 -f Ü HCl = 3 Br^ + 6 KCl -h 3 H,0. 

Unter den sub C angegebenen Bedintrtingen wird 
das p-Krosol quantitativ in Tribrornkresol übergeführt, das Phenol in 
Tribronii'honol. Das nicht gebundene Brom wird ermittelt, indem Jod- 
kaliundt»sunti zugefügt wird. Dann wird ein*' dctn nicht gebundenen 
Brom äquivalente Menge Jod frei, die durch Iitrutioa mit Natrium- 
thiosulfa: zu ermittein ist. 

Da Tribrornkresol aber durch Jodkalium in Dihromkresol Ober- 
geffihrt wild, so muss. es rot dßm JodkaUumsusatz durch Filtration 
entfernt werden (s. Kresol B. 6.). 

II. In einer zweiten Bestimmung wird diejenige Menge Brom (bg) 
ermittelt, die nötig ist, um durch Einwirkung von Brom und nach- 
berigen Zusatz von Jodkalium das Kresol in Dihromkresol, das 
Phenol in Tribromphenol überzuführen. 

Die Berechnung gescliieht in folgender Weise: 

X sei die gesuchte Menge Krcsol, y die gesuchte Menge Phenol. 

Molekulargewiclit des Kresols = 108,06 
Molekulargewicht des Phenols = 94,05 
Atomgewicht des Broms = 79,92. 

1), b^ ist die Menge Brom, die von dem vorliandenen Kresol x i 
nach der Bestimmung II weniger verbraucht wird als nach der Be- 
stinunung 1. Diese Menge beträgt 

für 1 Mol. Kresol 2 Atome, denn 

CjHgO 4- SBr, » GyH^Br^O + SHBr 
CjHgO -f 8 Br, « C^H^Br^O + 2HBr. 
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Also ist: 

[Ij x_ ^b.-b^^ 
108,06 169,84 

oder: 

Die Brommenge, die der anbekannten Menge Phenol (y) €at> 
spricht, wild durch die Differenz der in der ersten Bestimmung er> 
ndttelten Brommenge b^ und der dem Kresol (z) entsprechenden Meng^ 

Brom erhalten, d. i. ^' f I^*^^« 

108,06 

Die gesuchte Menge Phenol (y) verhält sich zu dieser Brom- 
menge wie das Molekulargewicht des Phenols (Ü4,üöj zu dem Gewicht 
von 6 Atomen Brom (479,52). 
Denn: 

CeH60 + SBr, = CeHgBraO + 3BBr, 



Also: 



[II) y 94,05 



479.62 479,62 
**^""''"1Ö8;Ö6 

Setzt man x aus Gleichung (I) ein, so ist 

,67606 fbi — h.,] 479,52 \ 94,05 

/ ' 4 "7 QS.« 



1ÜH,UÜ ' 47,952 

y = bi . 0,1 96 1 3 — (b, — h^) 0,5854 
y =^ b, . 0,5884 — b^ . 0,3923. 

B. Erfordernisse. 

1. n/io-Natriumthiosulfatlösung. 

2. KAliumbromatbromidlöeung, im Liter 0,384 g K&liumbromat und 2,97 g 
Kalivmbromid enthaltend. Der Titer wird folgendermaasen bestimmt: In einer 

ver.sfhlirssharen Fh'UHche von ca. 2rA) ccin Inhalt werdtn 100 ccm der Lösung mit 
10 ccm 2ö^^,iger Salzsäure und mit 15 ccm ä'^^igcr Jodkaliumlösung vermischt. 
Das freie Jod wird mit n/io-Thiosulfatlösung titriert, wobei die Stärkelöäung erat 
gegen P^nde der Reaktion zugefügt wird, d. h. wenn die Flüssigkeit nur noch gelb 

gefärbt ist. 1 com n Tliiusnlfatliisun^ 7.992 mg Brom. 

3. 5%ige JodkaUumlösung, die nach Ansäuern mit verdünnter ISohwefel- 
sfture Stfidcelosung nicht bl&oen daif. 

4. Starkelösimg aus loslieher Starke bereitet. 

5. ^chwefeb&uie, aus gleidiem Yohmi Wasser und konaentrierfter Scikwefel- 
saure bereitet. 

0. ca. 25%ige Salzsäure. 
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C. AtisffihrTing. 

Ii) I) o s t i 1 1 a t i o n d c r P h c n ol o i n 1) a in p f s t r o in. 

Der mit Natroiilaiif,'«' bis zur schwach alkalisclion Keuktion ver- 
setzte Harn wird in einer Sciude auf dem Wasserliad l)is auf etwa i/r, 
des ursjirinit^lichen Vulinncns eingedampft und in dm Destillarions- 
kolben übcrgefülirL Dieser ist durch eiaeii dreifach durchbohrten Ciununi- 
stopfen ausser mit dem DestUlationsrohr ond dem den Wasserdampf 
raleitenden Rohre mit einem Hahntrichter versehen, durch den bei 
den folgenden Manipulationen sowohl die Schwefelsäure als das in 
Wasser aufgeschwemmte Natiiumbicarbonat eingefflhrt wird. Auf diese 
Weise soll ein Verlust an Phenolen durch Verdampfen oder Afitfort- 
gerissenwerden durch Kohlensäur(d)läschon vermieden werden. Durch 
den Hahntxichter wird die abgekühlte Mischung von gleichen Teilen 
konzentrierttT Schwefelsäure und Wasser fpro I^iter Ilam je 100 ccm 
des (ieinis( h«'s I zuijefimt; es wird mit Wasserdämpfcn unter gleich- 
zeitiger Erhitzung des l)estillati()nsk<ill)('tis so lange (bzw. läitgor) destil- 
liert, bis das Destillat die M i 1 1 o n sehe Heaktion nicht mehr gibt. 

Dit'scs Destillat wird im Kolben mit 30 — 40 g in Wasser aufce- 
schlemmtcn Natriumbic*irbonats durch den Hahnlrichtcr vennischt und 
unter Durclileitea eines Kohlensäurestroms, den man vorteilhaft schoji 
durch den Wasserdampf-EntwieUer führt, wieder bis snm Versagen 
der Mi Hon sehen Reaktion oder Iftnger destilliert Dieses Destillat 
wird nach Neuberg (s. S. 785) mit der Mischung der wässerigen 
liteungen von 1 g Natronhydrat und 6 g Bleiacetat (pro Liter Harn) 
im Kolben versetzt, auf einem siedenden Wasserbade 15 Minuten st« li< n 
gelassen, dann, bis alkalisch-amnioniakalische Silbemitratlösung nicht 
mehr reduziert wird, aJbdestilliert. Hierauf wird mit Schwefelsäure 
'l : 1 I <lur( h den Hahntrichter stark angesäuert und mit Wasserdämi)fen 
bis zuni Versauen iler M i 1 1 o n sehen Heaktion destilliert. Das Destillat 
wird mit einem grossen t'lx^rschusse von .Natronlauge auf dem Wasser- 
bade eiiigeentjt, im Messkolben auf (cin aufgefüllt und darili, wie 
unter h) lieschrieben, die (ir()ss(» b^ und ho iM'stiinmt. 

Siegfried imd Z i m m e r m a n n haben zwar durch Kon troll- 
▼ersucbe festgestellt, dass nach ihrer Methode der Destillation im 
Wasserdampfstrom zuerst unter Schwefelsäurezusatz, dann unter Zu- 
satz Ton NaHCOj und Einleiten von CO 2 Phenole quantitativ in das 
Destillat übergehen. Aber die Fehler der Neubergschen Modifikation, 
die Moos er und Honsel aulgedeckt haben, dürften auch seinem 
Verfahren anhaften. Deshalb scheint es mir nötig, so lange nicht durch 
erneute Kontrollversuche Klarheit geschaffen ist, auch für die getreimt«; 
Besthmnung des Phenols und KrcosoLs das nach Moosers Vorschrift 
(s. S. 786) gewonnene DestiUat zu verwenden. 
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b) Titration der Phenole. 
I. Bestimmung voa b^. 

In einer ca. 600 ccm fassenden, mit Glasstopfen versehenen Eng- 
halsflaschc versetzt man die genau ^einesst'iio Menge der wässerigen 
Lösung des Phenolgeroisches (sofern sie nicht wenigstens 100 ccm 
beträgt, verdünnt man sie mit Wasser auf dies Volum ' mit 20—30 ccm 
Schwefelsäure (1:1), schüttelt um unrl fügt aus ciikt Hürcttc unter 
Umschwenken zunächst soviel Wer Kaliunibroniatbromiciir.sunj^ zu, bis 
sich Innm Schütteln der Medersi lilag zusammenhallt und die Flüssig- 
keit di'Utiic Ii \ic\h pefärht ist. Dann lässt man nuch den arhieii Teil 
der angewjuidleu Menge Lösung hinzufliesscn und lässt die Mischung 
gut verschlossen unter öfterem, kräftigen Schütteln 1 Stunde lang 
stehen. Hierauf wird unter Vermeiden von Bromverlust duicli Glas> 
wolle in 26—30 ccm 6o/oige Jodkaliumlosung filtriert, die erste Flasche 
mit Wasser gut nachgespült, mit diesem zur Absorption freier Brom- 
dämpfc gut durchgeschüttelt und mit diesem -Wasser der. Niederschlag 
ausgewaschen. Im Filtrate wird mit n/^Q^Thiosulbitlösung das Jod 
titriert 

IL Bestimmung von b^. 

Die gleiche Menge der Lösung des Phenolgemisches wie in I 
versetzt man in einer mit Glasstopfen versehenen Literflasche mit 
ca. 30 ccm 2öo;oiger Salzsäure und verdünnt bis auf ca. 500 ccm 

mit Wasser. Dann fügt man unter gleichmässigcm langsamem Um- 
schwenken diejenige Menge BromatbromiiiirtsunL' liin/u. die nach der 
bj-Methüde bis zur (lelbfäi bung d<'r 1 Bissigkeit \ erbiauclit wurde, und 
lässt die Misi huiit,' <iline zu schüttr'lti gut verschlussen 15 Minuten 
stehen. Ls knniml hierbei hauptsächlich darauf an, dass der entstehende 
Niederschlag sehr feinflo. kii^ ausfällt, was man nur durch ganz vor- 
sichtiges Umschwenken erzielt. 

Nach 15 Minuten versetzt man die Mischung , mit 25—30 ccm 
5o'oiger Judkaliumlösung, schüttelt allmählich um, bis die Flüssig- 
keit gleidimässig gefärbt ist, umi lässt die Mischung 1 Stunde vor 
Licht gt'x hutzt stehen. Parauf S( biittelt man mehrere Male kräftig 
durch und titriert dos freie Jod mit n/^Q-Natriumtliiosulfatlösung. 

Die Berechnung erfolgt auf (tnind der S. 789 u. 790 entwickelten 
Gleichungen: 

X = 0,67605 (bj — bg), 
y = 0,5884 bj - 0,3923 b^. 
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Beispiel: Boi der Bestimmung von b, seien 32 • 4 ccm Broniatl>romicl- 
lÖAing mit einem iiromwert von 0.1721 g zuffesetzt und 4,45 ociu Thiosulfut- 
lösonff entspreohend 4,45 •0,007002 g Br mrOdctftriert. dann ist b, — 0,1721 g 
— 0,0358 g 0,1365 g. — Bei der BcHtimmung von b, .seien 32 ccm Bromat- 
hromidlösung (entsprechend 0,lö30 g Br) zugesetzt und 6,9 com Thiosulfat* 
lüäung snrücktitriert, dann ist = 0,1530 g — 6,9 . 0,007992 g 0,0079 g. 

Daraus ergibt aioli x = 0,0261 g, yss 0,0041 g. 
Die ^Ifth(Hlr gibt tniti- Resultate, wie Siegfried und Zimmermann 
ncoefdiiigH gegenüber Einwänden von Ditz und Bardach ^) gezeigt iiaben. 

8. Kolorlmetrisehe besw. spektrophotometriflche Bestlmmangeii dm 

Phenols. 

Einige optische Bestimmungsmethoden seien hier nur ihrem 
Prinzipc nacli erwähnt, weil sie nur für die Bestimmung d<'S Phenols 
ausgoarlM itct sind, während imi Uara bzw. Uarndestillat sich vorzugs- 
weise Krcsol findet. 

a) Bonanni^) bebtiumite den Extinktionskoeffizienten und das Absorptions- 
▼erh&ltnis der gefärbten Verbindung, die Phenol mit Eisenchlorid bildet, und aehhig 
vor, nnter Anwenduntr dieser Konstanten Phenol direkt im Harn zu bestimmen. 

b) Bordas und Ro bin ^) führen das Phenol im Uamdeatillat entweder durch 
Erwinneo mit gesättigter Kanunmitratlosmig und famzentrierter Sohwefebftore 
in Pikrinsäure über und l)cstimmen diese koloriinotrisrh als Ammoniumpikrat. 
oder sie benutzen zur kolorimetrischen Bestimmung die Rotfarbung, die eintritt, 
wenn wiawrige FhenoI16smig nnd Stidortoffdioxyd mit geBftttigter Sohwefebftiu« 
naanunen erhitzt wr-rd^n. 

c) Kiesel destilliert den Harn mit Schwefelsäure und das Destillat noch- 
mali nach Übenattigen mit Soda. Im zweiten Destillate wird die Intensität dsr 
Millon^elidi Reaktion kolorijnetriseh nüt einer NonnaUSanng TeigUeheo, die an! 
a Teile p-Kresol 1 Teil Phenol enthält. 

in. Brenzkateehin. 

Cell^COH)^. 

Syn. Ortbodioxybeoaol 1^ 

A. Vorkommen. Das Brenzkateehin findet sich regelmSssig 
im Harn des Menschen, in etwas grösserer Menge ün Pferdeham als 

Hrenzkatecbin-Schwcfelsätire, im Camivorenharn und im Harn von Ka- 
ninchen nach Milrhfiitterunc fehlt es ganz; es stammt aus der im Pflanzen- 
reich weit verbreiteten Protokatechusäure (Brenzkatechincarbonsäure) 
(H0> . CgHg . COOH (Preusse). Reichlicher koüimt es nach dem 
Gebrauch von Phenol und phenolschwefelsuureiu Salz (IJ au mann 
und Preusse, B rieger) oder Benzol (\cncki und <iiacosa, 
S c h m i e d e b e r g) als I{ron/.katechin-Schwef< lsäurc im Harn vor. Das 

') M. Siepfrif'd und R. Zi m m erjn a n ii , lUoehen». Zeitschr. 38. 434. 
1912. — H. Ditz und Fr. Burdach. ebenda 37. 272. 1911. 

>) A. B (> n a n n i . Molflsehotta Unterroch. x. Natnrfehie Bd. 17. dt^ n. Jahisb. 
t Tierch. 10. 122. 19<X). 

») F. Bordas et L. Robin, Compt. rend. Soc. Biol. SO. 87. 1898. 

*) K. Kiesel, Monatsohr. f. prakL Tierheilk. IS. 84. 1904. zit. n. Jahnb. 
t Tierch. U. 104. 
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eine Zeitlang für Bronzkatechin gehaltene und ihm sehr ähnliche Alkapton 
Ooedekors^) ist koin Brenzkatechin, sondern eine Alkaptonsäure. 

(S. Hornogt'ntisiusäure. ) 

Brenzkatcchin gibt Moscatelli') an im Ham eino» Kaninchens aufgefunden 
EU haben, welchem Pasten rscher LN'ssaimpfetoff injiziert ^rden war. 

B. Eiponschaftfn. 1. D;is BnM\7,katorliin krvstallisiort an>* Wasser o<l»'r 
Äther in tetragonalen Prismen, au» Benzol in breiten Tafeln, schmilzt ht i 102 — liM ^, 
siedet bei 240^245 und miblimiert in gl&nzenden rechtwinkeligen Plättohen. £■ 
lost sich leicht in Wass(>r, in Alkohol und in Athrr. ferner in heisscm Tnhiol und 
zum Unterochied vom Hydrochinon in kaltem Benzol. Mit Waaserdämpfen ist es 
etwas flüchtig (Fittig). 

2. Seine Lrnsnnpen färlx^n sicli bei (Jegenwarl von Alkalihydraten (xler 
kohlensauren AJkalien an der Luft imter Absorption von iSaueratoff grün, grün- 
brann, braim und radlioh schwans. Seinen mit kohlensanrem Alkali versetzteti 

Lösun^ren lässt es sich mit Atlier ent/irlii ii. Alit essigsaumu Blei L'i'it im (:» i;en- 
satz zum Hydrochinon einen weissen, in Kssigsäure löslichen >iiederschlag. Aus 
wässeriger L6sang wird es nach Böttinger durch eine ammoniakalische Chlor- 
ciilcinmhisung als saures Silz (HO.CpH^.O)./';! gefällt und \interseheidet sich 
dadurch gleichfalls vom Hvdrochinon (und Kiesoroin). — Bei Zusatz einer heiss- 
nsättigten LSsong von PärinsitirB in 5(Roig^ Alkohol ni einer Losong von 
Brenzkatechin in r>0"„igem Alkohol fallt nacli (ioedike*) eine kxjBtallinische Ver- 
bindung beider Körper nach gleichen Molekülen. 

3. Mit pyroscnwefBlsanrem Kali setzt sich das Brenzkatechin in alkalischer 
Lösung zu brenzkatechin -diäther- und monoäthorschwefelsaurem Kali um. Das 
Salz der Diätherschwefelsäure, C,H4(.SÜ4K),, bildet ein in absolutem Alkohol un- 
lösliches weisses Krystallpulver. dessen wässerige Lfisung mit Eisenchlorid keine 
Farlfenivaktion gibt. Das Kalisalz der Monoätherschwefolsäurc, HO . C,H4 . SO4K, 
krjstallisiert nach dem Verdunsten seiner alkoholischen Lösung in farblosen 
glänzenden Plättchen, die sich leicht in Wasser leisen, und deren wässeritre Lösung 
durch Eiaenchlorid violett wird (Bau mann). Beide Ätherschwefelsa un-n /er- 
setzen sich bei der Einwirkimg von Mineralsäuren und nach Preusse*) gieichfaUs 
leicht beim Faulen des Harns, 

4. Eiaenchtorid färbt Brenzkatechinlösung sofort dunkelgrün, weiterhin w^ird 
die Flüssiekeit selnvarz: die Reaktion tritt auch noeli bei Verdünnungen ein. bei 
welciien l'lienul mit Kiseiichlorid nicht nit lir g»'farbt wini. Macht man die grüne 
I^ung (bei (Gegenwart von Weinsäure) mit Anunoniak alkalisch, so färbt sie sich 
bei wenig Amm<miak violett, bei viel .\mnioniak kirschrot; beim Cliersatt igen 
mit >^sigsaure wird sie wieder grün, mit Ammoniak uuder violett oder kirsch- 
rot. Die Rotfärbung ist viel intensiver als die Crünfärbung (HIasiwetz und 
Barth; Ebstein und Müller). Versetzt man eine Brenzkiiteehinlösung mit 
2 Tropfen 20*'„iger Eiscueiiloridli>sung und l ccm Sultanilsäurelösung, so tritt eine 
intensive dunkelrotbraune Färbung ein; die Reaktion ist erheblich empfindlicher 
als die Crünf.irhung mit Eisenclüorid (Bayer;*). Adrenalin gibt dw gleiohen 
Farbenreaktionen. 

Preusse, Ztschr. f. physiol. Ch. 2. 329. — Baumann und Preusse, 
Ztsohr. f. physiol. Ch. t. 1Ö7. 1879. — Brieger, Du Bois* Archiv 1879. Suppl. 67. 

— Nencki u. (iiaeosa. Ztschr. f. physiol. ('Ii. 4. XW. ISSO. — O. Seliiniedc- 
berg, Archiv f. cxper. Pathok 14. 3U0. 1881. — Buedeker, Ztschr. f. rat. Med. 

3] 7. 130. 1850; Ann. d. Ch. u. Pharm. 117. 98. 1861. 

«) R. Moseatelli. Virehows Archiv 128. 181. 18!>2. 

'i U. Böttinger, Cheiuiker-Ztg. 19. 23; Chem. Zentralbl. 1895. 4. 332. 

— R. Ooedike, Archives des sc. bioL 2. 422. 1893. 

*) Bau mann, Ztsclur. f. phystol. Ch. 2. 343. 1878. — Preusse, Ztschr. 
f. physiol. Ch. 2. 384. 1878. 

«) Ebstein ii.Hailer, Virehows Arohiv M. 394. 1876. — 0. Bayer, Bra- 
chem. Ztschr. M. 178. 1909. 
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6. Hit einem Tropfen 2°„ iger Xatriumbicliromatlösung gekocht, gibt Brenz- 
kfttechin eine rotbraune Färbung; die Empfindlichkeit der Probe wii^ ebenfalls 
durch Zusatz von Salfanilaäure erhöht, die Färbung ist mehr rot (Bayer). Auch 
diese Reaktioneii gibt das AdTenaUn. 

6. Eine Brcn/kateohinISsiUlg reduziert salpotorsaures Silber. Oolrlchlorid, 
Platinchk>rid, übermangantaures Kali schon in der Kälte, alkalische Kupfexoxyd» 
ifirang in der Winne, dagegen nidit Wismathozyd. 

7. Bei der Furfurolprobe (S. 768; I. B. 4.6.) Mrbt aieh Brenzkateohin tief 

kinchrot. später violett Iv. Udranszky) '). 

8. Die Phenolpi-obe von Guaresohi (L B. 4. o; S. 768) mbt das Brenz- 
katediin nicht. Mifc DiaxobenzobnlfonsKuie in stark aUaliBeher Losung färbt es 
sieh dunkelrot (Pensoldt und Finch er). 

9. Alvarez*) gibt folgende Farl>enreaktion des Brenzkiitccliins an: In eine 
31) ccm Ponwllanschale gibt man 0.2 g granuliertes, völlig trockenes Natriunipcroxyd, 
0,04 — 0,05 g Brenzkatechin und 5 oem absoluten Alkohol. Nach 4 — ti Minuten 
»setzt man 15 eem dcsti liiert e.s Wasser zu. I^t Alkohol wird vorübercehend hell 
fleischfarbig, nach ö oder G Minuten grün, sciilicsslich braun. Ein Tropfen auf 
Püraeilan gebracht und geblasen, wird blaugrfin. Der Zosats von Wasser macht 
die Floasigkeit rotbraun. 

GL Nachweis. Brenzlcateohin enthaltende Harne färben sich bei alkalischer 
Reaktioa an der Löf t schnell dnnkeL Zur Barstellung des Brenzkatecdiins empfiehlt 
Bau mann*) nach Brieger, sowie nach Neneki und Giaoosa folgendes Ver> 

fahren. 

Der iiaru wird mit .Salz-säure stark ang€»säuert, V2 stunde auf dem Wasser- 
bad erwärmt und nach dem Erkalten mit Äther extrahiert; die ÄtheransBÜge 
werden zur Entfernung der Salzsäure imtl orfranischen iSäuren so oft mit ermnierter 
SodalösuDg geschüttelt, als sich diese nocii färbt, der Äther verdunstet imd der 
Rädortand mit kleinen Mengen gesättigter Koohsals- oder GlaubosalslSsmig 
extraliiert, wobei Phenol und Kresol neben anderen Stoffen grösstenteils ungelöst 
zurückbleiL>eii. Die Salzlösungen, in welchen üreiizka techin und Hydrochinon 
enthalten sein können, werden nach dem Verd&men mit Wasser so lang destilliert, 
als fliielitiue Phenole übersehen; nach dem Erkalten \\\rd der Destillationsrück- 
stand wieder mit Äther ausgezogen und der Äther verdunstet. Der zurückbleibende 
•Sirup, welcher bei Gegenwart von nieht alhni kleinen Mengen von Hydrochinon 
kn-stallini-seh erstarrt, wird in Wasser gelöst und unter Vermeidung eines Über- 
scaussee mit Bleizucksr ausgefällt; der Niederschlag enthält das Brenzkatechin, 
wihrend das HTdroohinon m Losong geblieben ist. „ Der Niederschlag wird in 
Waatier verteilt, mit Schwefelsäure zersetzt und mit Äther ausgeschüttelt. Beim 
freiwilligen Verdunsten iurystallisiert das Brenzkatechin, wenn es in nicht zu kleinen 
Mengen vorhanden Ist, in kanm geförbten Prismen. Durch UmkrystalKsieien ans 
heiBBem Benzol l.lsst es sich reinigen. 

Seh i!i iedebere^) destilliert den Harn mit Sal/siiure. bis keine nierkliclien 
Mengen von tlüchtigen Piienolen mehr übergehen, extrahiert den Hetortenrückstand 
naoneinander mit Äther und Essigather, verdunstet, erwärmt die rückständige 
Maji*«' nach dem l.,ösen in Wiisser mit Btiriumcarbonat und schüttelt das Filtrat 
abermals mit Äther aus. Beim Verdunsten krystallisiert das Brenzkatecliin (mit 
dem Hjfdioohinon) ans. 

Kine Trennung beider l)ioxyl>enzolc kann man, aus.ser durch das oben ange- 
gebene Verfahren, nach Bau mann auch durch Ausziehen der trockenen ISubstauz 

>) L. T. üdranszky. Ztschr. f. physioL Ch. 18. 36S. 1888. 
*) £. P. AlTarez, Chem. News fl. 125. dt. n. Chem. Zentialbl. 1905. 
L 1415. 

*) E. Banmann, Ztsehr. f. ph]FaioL Gh. & 188. 1883. 

*) O. Schmiedeberg, Arohi?- f. exper. Pftthol. 14. 306. 1881. 

Xeakeaer» Huppert, AaalyMdM Usma. 11. Aat. 51 
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mit kaltem Ben/ol erzielen; das Brenzkateohin gellt in Lösung and das Uydro- 

cliinon bleibt zurück. 

Zur Erkennung dm Bnndiatediine ist am besten das Verhalten desselben 

gegen Elscnchlorid geeignet (B> 4.). Miin darf nur wenip einer verdünnten Eiscn- 
chloridlösung hinzusetzen. Ammoniak würde EiBenoxyd niederschlagen; um dies 
zu verhüten, fügt man der Probe vorher etwas Seignettesalz oder Weinsäure hinzu. 

IV. Hydrochinon. 
C«H4(0H)j. 

Syn. Paradiüxybcnzoi 1,4. 

A. Vorkommen. Das Hydrochinon ist bisher nur nach Ge- 

braucli von Phenol und Hen/.ol i B a u m a n n und Prons?e,Nencki, 
b rieger. 1> ;i u in a n n V'- suwi«* nach «iiT \ <'ral)rt'i<liuii': von Hydn»- 
chinon selljst mit UcstinnnllR'it im Il:ii ri nariiiicw icscn \v<»i(l«'n; »/s 
ist in ihm als Atin'i sctiwcfclsäurf cnlhalli ii. |)»>ili aurli di-r Jiminal«' 
Pferdeharn «'nthält wahrscheinlich i^{)uren davon; denn tii<' aus dem 
Pferdeharn gewonnene Fraktion, aus der das Hydrochinon auskrystalli- 
sieren musste (s. Brenzkatechin C), lieferte zwar keine Hydrochinon- 
Krvstalle, aber sie gab mit Eisenchlorid erwärmt deatlichen Chinon- 
gemch (B an mann). 

B. Eigenschaften. 1. Das Hydrochinon bildet rhombische Kr}*8talle 

(Nadeln odt r Tatritj), sdiniil/t hei Küi" ( H la si u »• t /,) . sulilimiert bei vorsichtigem 
Erhitzen unverändert. aber nacii jiauinann und l'reusse, sowie nacii Wol- 
kow und Bau mann -) bei sclmeliem Erhitzen sehr kleiner Mengen im offenen, 
weiten R( a^cnzirlas einen violcfl- n Dampf, der sich zu einem indigoi)lauen Sublimat 
verdiclitet. dessen Karin- btini Hinzubringen von I^'isuncsmitteln wieder ver- 
schwindet. Es löst sich leicitt in lieissem Wasser, in Alkohol und in Äther; aa<dl 
löst es sich in lieissem 7 oluol. In kalt eni lU-nzol ist es sehr schwer löslich und unter- 
scheidet sich dadurch vom Breuzkuteehüi. 

2. Gegen Alkalien verhält es sich wie das Brenzkatechin (über das Verhalten 

S 'gen Ammoniak und Anilin s. bei Homogentisinsäure B. U. |i i h srch eesigaauree 
lei wird es im (Gegensatz zum Brenzkatechin nicht gefallt, ebensowenig nach 
Böttinger durch ammoniakalische Chlorcalciumlösuug. Mit Brom gibt es keinen 
Niedei8chl«g (Landolt)^). 

3. Es reduziert, wie das Brcn/.kat!^chin. leicht Motalloxyde: durch oxydierende 
Substanzen, z. B. Eiseneldorid, wird es in Clunon übergeführt. 

4. Mit Millonscliem Reagens gibt nach Wulkow und Baumann*) das 
Hydrochinon in der Kälte einen amorphrai gelben Niederschlag, der in dm Wänne 
ziegelrot wird. 

5. Bei der Probe nach Alvarcz (s. Brenzkatechin B. 9.) färbt sich der Alkohol 
sofort intensiv rotlichgelb, der Tro])fen auf Porzellan wird flüchtig blau, mit Wasser 
orange. 

■) Bau mann, Ztschr. f. phvsiol. Ch. 6. 190. 1882. 

*) Bau mann u. Preusse, '/j^rlw. f. physiol. Ch. 8. 157. 1879. — Wolkow 
u. Baumann, daselbst lö. 2öl. l^iUl. 

•) H. Böttin ger. Chemücer-Ztg. 19. 23: Chem. Zcntralbl. 1896. 1. 332. — 
H. Landolt. Berichte d. chem. (Jesellseh. 4. 773. 1871. 

*) Wolkow u. Bau mann, a. a. O. 240. 
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6. Von den Ätherechwefelsäuren hat Bau mann die MbllO^f Kfihling 
die Diatliprs( ]\\vf-f(-lsäun- dargestellt. Dm KaliealB der Monoainre kiystalliBiert in 
farblosen rliombLscheii Tafeln. 

C. Nachweis. H \ drochinonhaltige Harne dimkein bei *1Kftlf w hiffr Rfiftktinn 
schnell an der Luft. Das Hydroohinon wird aus denselben ebenso daigeetellt wie 
das Brenzkatechin. 

Beim Ansföllen der Dioxybenzole mit essigsaurem Blei bleibt das Hydroohinon 
in Lr.-iine. Zur Gewinnung des Hydrochinons aus dieser Lösung verfährt man 
in folgender Weise. Das Filtrat vom Bieiniedersohlag wird mit Schwefelsäure 
ametxt, mit kohlensaurem Baryt erwärmt, dM Filtrat mit Äther ausgezogen 
and der nacli dem Verdunsten des Äthers Iunterl)I(>ihendc. h.ild krvstallinisch 
^stallende, gelbe bis braune Rückstand aus siedendem Benzol oder Toluol um- 
kiystallisiert. 

Krk innt wird das Hydroohinon an der Entwickehmtr violetter Dämpfe und 
der Bildung eines blauen Sublimats bei soUnellem Jbjrhitzen, femer an der Ent- 
wickehmg des Geroohs nach Chinon beim Koohen mit Eisenohknid. 



V. Indoxyl. 

CgH^NO. 

Das Indoxyl, dessen Indioan IxMianiit«* Ätln rsrliwcfi-lsäurc 
CgH^.N . O . SOo . OH im Harn vorkoniint, liefert die Ilau|)tinouge des 
aus dem Harn darstellbaren Indigblaus und Indigrots. 

Aus normalem und pathologischem Harn lässt sich, wie schon seit langer 
Z*'it l>«>kannt Lst. blauer und roter Farbstoff gewinnen, welcher vers<'Iiiedene Xamen 
erhielt: Cyanurin (Braconnot, Semmola), Uroglauoin imd Urrliodin (Heiler), 
Urocyanin (Martin), Hamblau (Virohow), und in dessen blauem Anteil Ton 
A- Hill Hassall, sowie von Sieherer Tndigblau erkannt wurde. Schnnck liiell 
die tSubsUinz, von ucleher das Indigblau abstammt, für identisch mit dem Chromogen 
der Indigpflansen. dem Indioan. Auch machte Sohunok den ersten Venraoh, 
das Indi'.in ans dem Hanl zn isolieren. Xachdem aber F. Hoppe Seylcr die 
Vctschitdenlieit des Harn- mid Pflanzen indioans, und Jaffe durch Fütterungs- 
▼enniche in dem Indol die Muttersubstanz des HamindioanB erkannt hatten, gelang 
Bau mann der Nachweis, das« dius Harnindiean eine den Phenolseh wffrlsäuren 
analütfe Ätherschwefeisäure eines Oxydationsproduktes des indols, des Indoxyls, 
iat. ui Gemeinschaft mit Brieger und Tiemann hat Baumann *) dann weitw 
die Eigenscli iften der Indoxylselnvefelsäurc fest Destel It. 

>iebi*n der iudoxv'lschwelelsäure kommt noch ein zweiter IndoxylabkömmÜng» 
die Indoxylghcuronaaure, hn Harn vor, von welcher, als leichter zersetcHeheir 
Verbindung, das bei der Fäulnis des Harns auftretende Indigblau ahst.iiunit. 

Das Indoxyl selbst ist zuerst von Bauroann und Tie mann aus «ii r hidozyl- 
aohwefebanre des Harns erhalten* dann von Baeyer ans o-Kitrophenylpropiolaiiire 
sjnthetisch gewonnen und als ein in Waaaer lösliches» unbeständiges, leioht 



») Baumann, Ztiohr. f. physioL Cli. 2. 344. 1878. — O. Kühling, Über 
Stoffu erhselpmdukte aromatisohwr Körper. Diss. Berlin 1887; Zentealbl. I. d. med. 
Wiasensch. HiSH. 52.'>. 

*) Arth. Hill Ha SS al, Philo.s. Ifagas. [4] ljS26. 18.>:i. S ic herer, Ann. 
d. Ch. u. Pharm. 90. 120. 18.54. — Bau ma n n . Pfliigers Arehiv i:i. .304. 1876. — 
Bau mann u. B rieger, Ztschr. f. physiol. Ch. 3. 254. 1879; Ber. d. ehem. Gcsellsch. 
12. 2166. — Bau mann n. Tiemann, Ber. d. ehem. GeseUsch. 18. 1098 u. 1192. 
1879; lt. 406. 1880. 

61* 
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harzendes öl beschridicn uordcn. Im kn'stiillinisclu'n Znstand wurde es erst 1901 
von Vorländer und Dreüulier ^) dargeetelit durch Zersetzung von Indoxyl- 
■änre mit warmem Waaier nnter Lrachtgas, Filtrieren von ungelöstem Harx tind 
Einstellen der jren)on. grün fluomszicrendon Lösung in Eiswa.Hscr. Die Indoxyl- 
aillZ9 ist durch das Verfahren der Natronschmelze von Phenylglycin-o-carbon- 
Biactt za Zwecken der Indigo- S^-nthese jetzt ein leicht su^Uigliolue Material ge- 
worden. 

C. (OH) 

OÄC^* (1) ^ QU y c.COOH + H.0 

NH 

Phenylglycin-o-carbonaänre Indoi^liäara 

C(OH) C(OH) 

. CH4<(Sc.000H=r CA<^^CH+00, 
NH NH 
lodozybäure IndoxyL 

A. V o r k •» III III o n. Das Indoxyl ontsti'lit im Körpor als 0\x- 
dations|ir(Mlukt indnls ' Jaffo), iIils dun Ii liic rati'rsiubungi'n von 
Kühne und N e n c k i als Fäulnisprodukt der Eiweisskürper erkannt 
wurde. Yon aufgenommenem Indol scheidet der Mensch nach Kauf f- 
mann etwa 50o/o als Indoxyl aus. Das durch Bakterienwirkung aus 
den Eiweisskörpem entstehende Indol stammt aus deren Tryptophan- 
komplex. Bringt man Tryptophan (Indolaminoproprionsfture) direkt in 
den Dickdarm von Kaninchen, so kann etwa Vs theoretisch mög- 
lichen Menge im Harn als gepaartes Indoxyl ausgoschieden werden» 
während per lOS gegobones Tryptophan nicht zu einer indicanvemiohrung 
im Harn führt (Ellinger und (l^ nfzen). ELweisskörpor und Albu- 
minoido, die wie dor Ij'hn und da-s Zi'in kcino Tryptophaiicnij>po ont- 
haitc^n. l)C\virk<'n kfiiic vrniK'hrtc IndoxylaiisschoidunK d' n d c r h i I 1 -). 

Bedingungen für das Ers( hein«>n von Imloxyl im Harn sind also 
die Einwirkung von ^Mikroorganismon, dio dor Indolbildung fällig sind, 
auf Tryjilojihankompl<-xo im Kann oder an anderen Stellen dos Kurpers, 
wie in Empyemen u. dgl., ferner eine ausreichende Resorjilion dos 
gebildeten Indols und Oxydation des Indols zu Indoxyl. Bei dem letzt- 
genannten Prozess scheint die Leber beteiligt zu sein. Denn nach 
G a u t i e r und Hervieux bleibt bei Fröschen die Indicanauaschcidung 
nach Injektion von Indol aus, wenn man ihnen die Leber exstirpierl 
Andererseits sehen Gilbert und Weil*) auf Grund klinischer Be- 

') A. V, Bacyer, Ber. d. ehem. GesoIIsch. 14. 1744. 1881. - -D. Vorländer, 
und B. Die sei» er, ebenda 34. 1856. liM)I und 3». 1701. 1902. 

*) :\[ Ka iif f iiKi nn. Zritschr. f. physiol. ("Ih mi. 71. 1. A. Ellinger 

und M. «.i iitzeii, ilofincisU'i^ Beitrage 4. 171. HK>4. - F. P. Underhill, Amer. 
joum. of phvsiol. 12. 17»i. I!M)5. 

3) Cl. <'.aut icr u. ("Ii. licrvieux, Jonm. de pliysiol. et path, 8. 593. 1907. — 
A. Gilbert u. E. Weil, Compt. rend. ik>c. Biol. ii. Ü8ö. 11MX>. 
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obachtungen gerade Leberinsuffizienz als eine Uisache von Indoxyl- 
Brie an. 

]i«'im normalen erwachsenen Menselien und Siiueftier sind die BedinptinKen 
für die Indicanauäscheidung durch die Darmfäulnis von Eiweisssubstanzen gegeben. 
Die Indoxylmenge (auf Indigo berechnet) sehwankt etwa swfaohen S — 20 mg in 
dtr Tiim'sinen^e l>eim Menselien. Die Nalirunp ist von erheblichem Einfloss. 
Fleischkost begünstigt die unter Indolbildung verlaufende Kiweiasfäulnis, Kohle- 
hydratzufnhr nnd Ifilehdiftt setzen eie hwab (Hirschler, Winternitx, Bier- 
nfteki). Wang fand bei vorwiegender Fleischkost 15,9 — 20,1 mg, bei gemischter 
Koat 4,3 — 5,3 mg. Wesentlich höhere Werte (49 mg) fanden iSherwin u. Uawk 
bei eiweissreicher Kost ohne Fleisch. Auch im Hunger versehwindet das Indican 
nicht Ulis dem Harn (F. Müller), viehnelir halten sich die Werte dann meist 
zwischen denjenigen bei Fleischkost und den bei vorwiegender Kohlehydratnahrung 
auftretenden. D^h kann unter Umstanden im Hunger das Indican bis auf Spuren 
verschwinden (Tuczek) Nach Hattrem und Hawk drückt veiohliohes oder 
mÄ«Big<'s Wa^tstTtrinken die Indikan:ui.Hseh?idting herab. 

Bei Hunden, Ivatzen und Kaninchen ist das Verhalten der Indicanausscheidung 
pciimiriell dasselbe wie beim Heosohflii, wie folgende Tabelle uägb, die die Indigo- 
der täglkdieii Hammenge in mg gibt 



Nahning 


j Kfttee 


Hund 


Kitfij'H?^»ew 




1 (F. HttUer) 


(F. MaUer) 


(ElUnger*) 


Eiweiis- Kohle- 
hydrate 
vorw iegend Eiweias 
vorwiegend Kohle- 
hydrate 
Himger 


1 

1 0,65 (Erbsen) 
1 4,8 (Fleisch) 

i 

\ 1,1 (Starke) 
, 1.36 

1 


I. 05 ( Erbsen 1 

II. 2 (Fleisch) 

1,1 (Stärke) 

6,e9 


0,8 (Hafer) 
7,8 (Nuttose) 

0 (Rüben) 
9,5 



Im Kuhham fand Salkowski etwa 27 mg pro Liter; l)e.sond('rs reich an 
Indican ist der Pferdeham, in dem Jaffe bis 220 mg, Bauer ^) IS.H mg im Liter 
£hmL Die Werte -von Jaffe bedfirfen einer Korrdctnr, weil dem gewogenen Indigo 
wohl Venmreinigungen angehaftet haben. 

Wegpn der Abwesenheit von Mikroorganismon im Dann Xeugeborener findet 
•idl m ihsem Ham kein Indican (Senator) und bei lirustkindern ist nach Hoch- 
Singer und Momidlowski *) der Ham in der Regel gleichfalls indicanfim. Sftug- 
lintre. ^vplrhc nelien Frauenmilch auch Kuhmilch erhalten, haben trotE normaler 
Verdauung konstant kleine Mengen indican im Ham. 

») A. Hirschler, Ztschr. f. phvsiol. Ch. 10. 30r,.issn. ^ H. Winternitz 
ebenda 18. 4(K). Ib92. — £. Bieruacki, Deutsch. Arch. t. klin. Med. 49. S7. 1891. — 
E. Wftog, Om Ihdiouiiiii, Christiania 1900. — G. P. Sherwin und P. B. Hawk, 
Joum. of biol. chom. 11. 160. 1911, dort Li». F. Müller. Mitt. ins d. Würz- 
burger Klinik 2. 341. 1886. — F. Tuczek, Arch. f. Psychiatric lo. 784. 1885. 
*) A. Ellinger, Ztsehr. f. physiol. Ch. M. 44. 1903. 

') E. S'alkou ski, Zti^chr. f. physiol. Ch. 42. 247. 1004. — E. Bauer, Nach- 
weis und Bedeutung des Indicans im Ham des Pferdes. Inaug.-Diss. (Üessen 1905. 

*) TL Senator, Ztschr. f. physiol. Ch. 4. 1. 1879. — C. Hochsinger, Wiener 
med. Presse Nr. 40 1k 41. 1890. ~ St. Momidlowski, Jahrb. f. Kinderheilk. 
ML 192. 1893. 
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Bei den ntcril ernälirtcn Meerschweinchen von Nuttall und Thittrf eider 
fehlte auch das Indoxyl im Harn. Bei Hunden gelingt es dvrah groflse Calomel- 

gaben den Harn indoxylfrei zn machen (Bau mann)*). 

Linen pan/. hcsoinlers starken Kinfluss auf die Imluwh er riH'lirung 
im ilarn iiiit eine Staniiiii; des hiuiiiil iiiMitilialls. .1 a f f <• stflltf «Iiis 
zunächst an l'atientcn mit hücli silzenden Darmstenoseii f<'st, und or- 
reichtc dann bei Hunden dun h l ntei Imuiung des Düniulanns hohe 
Indicanwcrte, die bei Diekdarmunterbinduiig ausblieben. Ellinger 
und Prutz^) erzeugten experimentell bei Hunden noch weitergehende 
Stauungen des Darminbalts durch die Metbode der „Daringegen- 
scbaltung": Sie trennten eine Darmschünge aus der Kontinuität, ver- 
einigten ihr unteres Ende mit dem zuführenden, ihr oberes Ende mit 
dem abführenden Darm, so dass an der oberen Naht, wo die Peristaltik 
der g^engesc halteten Schlinge der Peristaltik des zuführenden Darms 
entgegenarbeitete, eine intensive Stauung des Inhalts erfolgte. Nach 
G^enschaltung im Düandarni wurde bei <'inem grossen Hunde der 
Maximahv<'rt von über 50() mg Indiyo im Harn erreiclit, bei Stauung 
im Dickdarm sfieL'en die Werte nur tinbedeutend. Zeigten sich nach 
«'ifligeii Tai,'rii ci iK'Mieliere .\iiNllrm'. so lehrii- die .\utn[>sie am li'Iietid -ii 
Tiere, dass die lh*ocr»(alklaj>i»e st iilussunfälug geworden war und die 
Stauung sich bis in den Dünndarm erstreckte. 

Für die Tndioanmenge ist auch der Zutritt von FAnkreaasaft mm Darm toh 

Bedeutung. Wird dieser durdi Unterbindung der Patikrea-sausfüliningflgailge beim 

Hunde verhindi rt. so ^ehcn die Indicanuerte hcralj (Pi.senti) 

I nte' Derin ksn hliuunt; aller angefiilirlen .Monu-nte ui<' Ilesorpt i')ns- 
bedingun^en, Peristaltik. Zutritt des Pankreassaftes zum Darm, Be- 
schaffenheit der Darmflura, Lebertaligkeit, ergibt sich »iie Eiweiss- 
fäulnls im Darm als wichtigste Quelle der Indicanverinehrung, dem- 
nächst Indolbildung durch Mikrobentätigkeit ausserhalb des Dannkanals 
bei Eiterungen, Verjauchungen usw., die meist quantitativ nicht so 
beträchtlich ist wie bei der Darmfäulnis (Pore her)'). 

Damit stimmen die klinischen Erfahrungen überein. Die höchsten 
Werte sind bei Dttnndarmverschlüssen, bei Peritonitis mit Darmlähmung, 
Typhus abdiiMiinalis namentlich hei Darmblutungen und bei Carcinomen 
mit Sitz im .Magen-Darnikanal biMdKu -htct. (Irössore Mengen als etwa 
150 mg in der Tagesmonqe dürften kaum gefunden sein (Lit s. bei 
Wang, Scholz, J a f f •'*). 

E.'l?aumann. Ztschr. f. ph\-sioI. Ch. 10. 123. ISSfi. 

«) M. Jaffe, Vü^chows Arch. 70. 72. 1877. — A. Ellinger u. W. Prutz, 
Zteohr. f. pl^-siol. Ch. S8. 390. 1903. 

*) G. Pisenti, Aroh. per le soienze med. 12. Nr. 6. 1887; zit. n. Jahresb. f. 
Tierchen». 27. 277. 

*) Ch. Porcher, Compt. rend. de l'acad. d. sciene. 147. 214. 1908. 

^) K. Wjitit. Om Indicanuri, rhristiuniii 1".>'M». - H. Scholz. Beiträge zur 
Fra^e der EnUttehung dca Jndicaiis im Tierkörper. inaug.-Diss. Königsberg 1903. — 
M. Jaf f c, Die deutsche Klinik am Eingange des 20. Jahrhunderts Bd.1. S. 199. 1903. 
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Indoxyl. tiOl 

Schon in der grundlegenden Arbeit von Jaf f c ist die Frage erörtert worden, 
ob auch eine Indolbildimg ohne Ifitwirknng von Bakterien, im Oivaniemtn statt- 
fände und zur Indf)xyIurio führrn könne, und die VOn Senator beobachtete starke 
indicanreuiition bei manclieu Konaumptionskxankheiten schien manchem eine 
Stütse fBr die Annahme, daas bei 2SerfaII voa Korpereiweiss mehr Indioan im Ham 
orsrhiene. Für diese Annahme sind auch Ha rrmek und v. d. T.eye auf (Jrund von 
Versuchen bei Ozab&ure-V'ergiftung eingetreten und namentlich Blumenthal, 
Rosenfeld nnd Lewin deuteten im« Beobaehtnnjg^ an Kaninehen mit Zucker» 
stich und solchen, die mit Phloridzin vergiftet oder unterernährt waren, in dic^ 'm 
Sinne. l>urch die Versuche von Schulz. P. Mayer, Ellinger, die zu anderen 
Resultaten gelanjrten. und durch die Kritilc von Jaf fo scheint mir die Beweiskraft 
jener Ergebnisse heseitiirt zu s in. Auch die Beobachtungen von Moraezewski 
daas Indolgehalt der Jraces und Indox^ lgehalt des Hirns nicht parallel gehen, 
kann als ein Beweis für die Entstehung von Indol bzw. LuUoan onne Mikroben- 
tit%keit nicht angesehen werden. 

Ii. K i g e n s r h a f t l- n. Das nach den oben orwühnteri Vorsrhriften 
von Vorländer und Drescher rein dargestellte Indoxyl bildet 
gelbe flache Prismen vom ^Sclunel/punkt Nfy. Es löst sich in Wasser, 
Alkrdiol, Äther, Chloroform, Eisessig und Henzol, besonders leicht in 
Aceton, sehr \v(Miig in Petrolather. Die wässi rige Lcisung fluoresziert 
grün, die Fluoreszenz verschwindet auf Zusatz von überschüssiger Kali- 
lange odei Salzsäure, nicht von Sodalösung. Indoxyl ist im Vacaum 
kaum destillierbar, TerflQchtigt sich jedoch teilweise unzersetzt beim 
Erhitzen für sich oder mit schwach überhitztem Wasserdampf (105 bis 

llO**); die Dämpfe riechen fäcal. 

2. Siiiicrt niiin l itif mit N;itriuninitrit versetzte wässerige Ijösung von In- 
doxyl an, HO scheiden äicli schwach gelbliche, feine Nadeln aus (v. Baeyer) die 

C.OH 

wahrscheinlich das Xitrosamin des Indoigds C^<^ j^CH daisteUen und beim Er> 

N NO 

irärmen mit Salzsäure Indigo liefern. 

3. Mit salzsaurem Diazobenzol scheidet Indoxyl in verdünnter wäsaeriger 
Losung sehr sehwer IdsUobe, rote Nadeln ab, die aus Alkohol nnikrv.stalli.siart bei 

C.OH 

236 " schmelzen und wahrscheinlich die Zuaammniaetzung CiH«^^ yCH besitzen. 

X x.ru 

Der Kr)r|>er Iü«t sich in erwärmter Xatronlauae mit rotbrauner Färbt' und wird 
dureh Kohlenaäore wieder auagefällt. In sehr starker Verdünnung förbMi sich 
Indoxyl Iiis unpen mit salzsaiirem r)ia7X)benzol gelbrot (v. Baeyer). 

4. Säuert man eine wa.s-serige l^ueung von Indo.xyl. der man Paruuitrobenz- 
aldehyd. Terephtalsäurealdehyd. Anthroxanaldehyd in Eisessig oder Brenz- 
trauliensäure in wäs.seri^'er Ixöunc zugesetzt bat. mit Salz-säure ;im. so entstehen 
beständige nitc Niederschläge von Indogeniden, wobei das Indoxyl in seiner 
Kctofwm in ReaktHm tritt, z. B. 

CO CO 

C;H4 <^^CH, + O.CH.q,Ii«.NOt = C;H4< r ^ CH.C^.JiO, + HgO. 

XH NH 

M F. Rosenfeld, Hofmeisters Beitrag 5. 84. 1904 fMt ). - A. Ellinger. 

Ztschr. f. physiol. Ch. 39. 44. 11K)3. — W. Moraczewski, zit. n. Jal»resbcr. 
f. Tierth. St. 390. 1909. 

*) A. T. Baeyer, Ber. d. ehem. GeaellscU. 16. 2190. 1883. 
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Das Indogenid des p-Nitrobcnzaldehyda bildet, aus Aceton umkryslalliaiert, 
rote Nidelohflii vom SohmelzpanJct 273 ^ (▼. Baeyer). 

5. Analog den beschriebenen Indogenidbildungen verläuft die 
Bildung von Indigorot aus Indoxyl und Isatin. Versetzt man eine 
Lösung von Indoxyl und Isatin in Alkohol mit Natriumcarbonat, so 
scheidet sich Indinibiii in rotbraunen, niotallglänzenden Nadc^ln aus 
(v. Baeyer). Auch sehr venliinnte Itnloxyllösungen geben mit Isatin- 
salzsäuro (20 mg Isatin in 1 Liter Salzsäure vom s\)C7.. Gew. 1.19j beim 
Krwärnien auf < lern Wasscrbad Indii^rot, das durch Chloniforiii der Lösung 
entzogen werden kann. Die l^eaktion ist zum .Nachweis und zur He- 
stimmunc von Indoxyl im Harn von Bourna^) verwendet worden. 

Nach V. Baeyer vollzieht sich die Indigo rotbilduiig nach folgender 
Gleichung: 

CO CV.H, CO r„H, 

CeH4<^^CH, + OC<^^NH C,H^<;^^C = C<^^NH + H,0 
NH .00 NH 00 

Pseudoindoxyl Isatin Indigorot 

6. Indoxyl ist ausgezeichnet durch seine leichte Oxydierbarkeit. 
Das mit Säure aus der Indoxylschwefelsäure abgeschiedene Indoxyl 
verwandelt sich schon durch den Sauerstoff der Luft teilweise in 
Indigblau und Indigrot, von denen nach Nencki') das Indigrot 
vorwaltet 

2 C^H^NO + 2 0^ C„H,oN,0, + 2 H,0. 

Eisenchlorid oxydiert es bei Gegenwart von Salzsäure schon in 
gelinder Wärme ebenso, während Eisenchlorid für sich einen weissen 
amorphen Niederschlag gibt, welcher sich in Berührung mit Salzsäure 

sofort in Indigblau und nur \\<'niu InditMot verwandelt Ebenso ver- 
halten sich Chlor, Brom und zahlreiche andere Oxydationsmittel, von 
den<!n beim Nachweis unter D. die Rede sein wird, .\usserordentlich 
rasch erfolqt seine Oxydation durch den Sauerstoff der Luft in 
alkalischer Lösuug; eine solche überzieht sich alsbald mit einer Haut 
von Indii^blau. 

Dem indigoblau kommt nach v. Baeyer die i'orniel 

CO CO 

C.H,/)>C = C<^^('„H, 

NH NH 

zu. 

>) Baeyer, Ber. d. ehem. Gcsellsch. 14, 1745. 1881. — J. Bouma, 
Ztscfar. f. phvsiol. Ch. 32. 82. 1901. 

*) M. Nenoki, Ber. d. ohcm. GesolJach. 9. 299. 1876. 
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Soeben erschien: 



Lehrbuch 

der 

Mikrochemie. 



Von 

Friedrich Emich, 

o. Profewior der Cbttml« au dar tcchn. Hoelisebule Griu. 

Mit 30 Textabbildungen, 
Preis geh. Mk. 6.6S, geb. Mk. 7.85. 



Aus Besprechungen : 

Di« Herausgabe des Em ich schon Lehrhuche« zu einer Zeit, wo die Anleitung 
Tor Behrens rergriffcn ittt und sehr wenige umfassende Arbeiten auf dem Ge- 
biete der Mikrochemie erschienen niud, ist sehr willkommen zu heissen. Gerade 
weil die Mikrochemie noch im Anfang ihrer Entwicklung bcgrüTcn ist und zunächst 
meh viele Mitarbeiter nn sich zu ziehen hat, ist ein Lehrbuch wie das R mich sehe 
iddit warm genug zu empfahlen. Ohne auf Einzelheiten einzugehen, sei hier mit- 
geteilt, da«8 Emich sein Lehrbuch sehr breit und allgemein gehalten hat. und nicht 
aur seine eigenen, sondern alle Arbeiten, die die heutige Literatur aufweist, be- 
ri]ek«ichtigt hat. In dieser Hinsicht unterscheidet es sich sehr vorteilhaft von der 
6 ehren Sachen Anleitimg. Dagegen kann es natürlich nicht die langen eingehenden 
Beachreibungen der mikrochemlKchen Reaktionen durbieten wie das Buch von 
Br-} -MS, wodurch diese» besonders für Anfänger ia der Mikrochemie so leicht 
▼er- '.lieh und so wertvoll bei mikrochemischen Arbeiten ist. Die knappe, gc- 
dringte Form de« Em ich sehen Lehrbuches ist besonders da vorzüglich brauchbar, 
•*o den mikrochemischen Praktikanten Anleitung bei der Arbeit gegeben wird, 
und wird durch seine FQlle von Literaturangaben jedem von Nutzen sein, der sich 
mit der Mikrochemie naher beachllftigeu will. Schood i. d. Chemiker- Zeitung. 



Fortsetzung umstehend. 



Emich, Prdr,, i'roi. Lehrbucl» der Mikrochemie mit 30 Text- 
abbildungen. Mk. 6.65, geb. Mk. 7.85. 



Aus Besprechiincren femer: 

Mit dem vorli<"'''"'^m Werkt li.ii . lin i «i.'i juit^-u u /.'.<, >'i^r ii. . > uv ^ 
zueammonfassende.«; uch erhalten. BiHhvng war eine Orientierung auf 

Gebiete recht »»chwer zu erzielen, und oa dürften die Vorträge, die der Vo 
selbst im Laufe der letzten Jahre hielt, das ^olktiindigflte gewesen sein; dM dem 
fernerstehenden Chemiker geboten wurde. Zahlreiche Fachgenossen werden dem 
Verfasser für die s«' ' lluug dor Materie, die zum grossen T. 

von ihm durchforsciii iiniv, i'jhk uj--i u. und es l»t zu hoffen, das» der W 
des Verfassers nach Verbreitung der mik rocVcTui'^cht ti 'M< ihodon durch di« -' 
seiner Erfillhin«; nUher gerückt wird. ,<-ä^ Chnvikfr-. 

I.i.ia vujiu'gende intere^.^.mii- Utik luili.ili iMiu> /ii.^aiiiiuiui 
stelhtng jener interessanten Untersuchiin M ri »Ii.' -'wh ;nif I rl:' t. 
stimmuricr minimaler JStoflTmeugen bozj» j 

.Neben der Wichtirkoit dieser Methode für jeden, also auch für de« 
Kolloidchemiker, hat der U'i noch ein ganz besonderes Interesse fflr die 

methodische Mikrochemie. Dies beruht auf der Tatsache, dass eine ganze Anzahl 
nicht nur der empfindlichsten analytischen Reaktionen Uberhaupt, sondern ins- 
besondere auch eine Anzahl mikrochemischer Methoden Kolloid- 
e r s (■ h i n II n g e n beruhen 

.... Das mit zahlreichen Abbiltui h^i'm und i iix i i iiiii- \^>u i 
und praktischen Anmerkungen, Hinweisen usw. versehene Buch sei ^^ .> 
empfohlen, um so mehr, als der Verfasser zweifellos zu den allerbesten K< 
des Gebietes gehört. 

Zeitschrift für Chtmie und Industrie der Kolloide, Bd IX, Heft 5. 



Dieses Lehrbuch ist nicht nur für Chemik>^. •ndern aiich für Botaniker und 
für Naturforscher überhaupt praktisch wertvoll, die die Chemie als UUfi»wiasen- 
Schaft zumul bei mikroskopischen Untersuchungen zu benut/cn .Anlas» haben. 



IndozyL dOä 

7. In konzentrierter Schwefel' oder Salzsäure ist das Indoxyl nach Baeyer 
TerhftltniBmässig beständig, erwärm t man es dagegen mit Terdiinnter Salzsäure, 

8o bildet »ich unter Entwickelung eines unangenehmen (^leniclis ein Jimorpher roter 
Körper. — Beim Erhitzen mit trockenem Baryumhydrat liefert das Indoxyl (in- 
doxvlschwefebanres Kah) nach Bau mann als einziges aromatischee Zersetzungs- 
proiiukt Anilin, mit Brom gibt es Tribromanilin (aus wässeriger Lösung aniorphor, 
brauner, flockiger Niederschlag. Bau mann*), bei der Oxydation mit übermaogan- 
sanrem Kali eine 8äure von den Kigenschaften der AnthranilsäarB. 

8. I n d o X Y 1 s c h w e f e 1 s ä u r e. Beim Erwärmen einer konzen- 
trierten Lösung von Indoxyl in Kali mit pyroschwefelsaurem Kali nacb 
Baumanns Verfahren erhält man nach Baeyer') das von Bau- 
mann und seinen Schülern aus Harn dargestellte (s, unter C.) 
indoxy Ischwef elsaure Kali CgHgN . SO^ . OK. 

Es bildet blendend weisse Tafeln und Plättchen, welche 
dem phenol» oder kresolschwefelsanren Kali sehr ähnlieh sind, löst 
sich leicht in Wasser, sehr schwer in kaltem Alkohol, leichter 
in heissem. Lösungen des Salzes lassen sich boliebig oft abdampfen, 
bei Gegenwart von Kalihuipe selbst mehrere Stunden auf 160 — 170^ 
erhiti^en, oliiic dass sich die Säure zersetzt, in wässeriger neutraler 
Lösung zerfällt d;is Salz aber bei 120 — 1300 in sauros schwofolsaures 
Kali und ♦•in Gemonge von Indighlau und Indigrot. MiiuTalsäurcn spalten 
schon in dor Kälte, leichter beim Erwärmen. Indoxyl ah. welches sich 
an der Luft, schneller durch andere Oxydationsmittel in Indigblau und 
indigrot verwandelt. Mit Essigsäure aber lässt sich eine Lösung des 
Salaes einige Zeit erhitzen, ohne dass sich die Säure zersetzt. Wird 
das Salz in einem trockenen Rohr schnell zum schwachen Glühen 
erhitzt, so sublimiert Indigo. 

9. Die wenig bekannte Indoxy Iglycuronsäure ist noch 
weniger beständig als die indoxylschwefelsauren Salze. Auf ihre Zer« 
Setzung bezieht man die Abscheidung der Indigfarbstoffe aus Ham bei 
längerem Stehen desselben, beim Eindampfen und bei der alkalischen 
Hamgämng. 

Das Vorkommen der Indoxylglycuronsäure im normalen Ham 

wurde durch N e u b e r g und P. M a y e r i wahrscheinlich gemacht. Aus 
der Bleiessig-Ammoniakfäliung des Alkohol-Ätherextrakts von 50 Liter 
angesäuertem Harn erhielten sie durch Zersetzung des Hleisalzes mit 
Schwefelwassersfoff eine linksdrehende Lösung, welche schwach die 
Reaktionen der gepaarten Glycuronsäin cn, und nach der Hydrolyse die 
liejiktionen des Iiuloxyls bei den l'roben von Jaffe luid Ober- 
mayer (s. D.) gab. 

*) E. Bau mann, Ztächr. f. physiol. Ch. 1. 62. 1877. 

«) A. V. Baeyer, Ber. d. chom r.oscllsch. 14. 1745. 1881. 

^) C. Neuberg u. Mayer, Ztschr. i. phy^iol. Ch. 29. 256. 1900. 
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l)ie Anwfst'iilu il von Indoxylglycuronsaiire « urtle aus der Linksdreluing 
und dem Reduktion» vermögen des Harns nach Vorfütterunß von Indol (Bau mann, 
Külz) von Soll i!t i<'<lplH>rfr ersolilos<<»*n. Auch nach \'i r.il)ri'icliun]L; von Ürtlio- 
nitrophenylpropiulsaurc hat U. Honpe-iseyler ') das Vurkoiuiuen von Indoxyl- 
glyoiuooaftiire neben Indoj^bohwefebftuie wahneheinlioh gemacht. 

C. Darstellung des indoxylschwefelsauren Kalis aus Harn. 
Es ist zwar möglich, wie G. Hoppe^Seyler gezeigt hat» das Salz 
aus normalem (Hunde-) Harn zu gewinnen, auch aus einem unter patho- 
logischen Verhältnissen an Indican reichen nu ii^cdilii hem Harn ist es 
von Otto^) dargestellt worden; doch ist da die Ausbeute nur sehr 
gering. Zweckmässiger verarbeitet man daher Harn (von Huiulci! . 
welcher nach der Vernhroichung von infloxylhihiender Substanz (hnlol 
nach Hau mann und llrirger, ( h thonitropheuylpropiolsäure nach. 
G. H o p |> «' - S <' V 1 <> r 1 ftitlr<Tt \\<)n]*-n ist. 

a) Bau mann und Bricger^) t>edienten sich folgenden Vcrfaitrens. Der 
Harn wurde zur Kryataltisaläon Terdampft. die braunrote Mutterlauge mit Alkohol 

von 90",, cxtrnhicrt. der alknlioli^clic Aiis/u*: in tlrr Kälte mit .ilknlKiIi-ohcr 
Oxabaurelüäung ausgefällt, nach lU Minuten der Miedenichlag abfiltriert und das 
Filtrat sofort mit alkoholischer KalilSsung sehwach alkalisch gemacht. Die aber- 
nuils fihrierte Fhlssipkoit wunlr durauf auf ctwu die Hälfte eintredampft und nun 
mit dem gleichen Volumen Ätlier versetzt, wodurch ein reichliclier sirupöser Nieder- 
schlag pnstand. der neben Salzen. Harnstoff, Extraktivstoffen usw. aen grosseren 
Teil des Indiciins enthielt. Dieser Sinij) uurde wiederhoh mit Alknliol von 9(1*^0 
extrahiert und die Auszüge mit dem gleichen V olumen Äther sefällt. Bei Wieder- 
holung dieses Verfahrens mit den Auszügen blieb endlich aller Harnstoff in T.<o6unK. 
während der Alkoliol einen Teil der Extraktivstoffe z-urückliess. Zuletzt wurde 
die so gereinigte alkoholische Lösung mit so viel Äther versetzt, bis eine bleibende 
TVübung entstand : beim Stehen der FIfissigkeit in der K&lte schied sieh das indoxyl- 
schwefelsaure Kjiü in Warzen mikroskopischer Tafeln an der Wand und in gro.s.sen 
durchsichtigen Tafein in der Flüssigkeit selbst aus. Durch allmählichen weiteren 
Zusatz von Äther nahmen die Krystalle an Menge zu. Von zugleich abgeschiedener 
sirupöser Suhstanz Hessen sie sieii durch Abwaschen mit kaltem Alkohol befreien. 
Zuletzt wurden die Krvstalle 1 -2 mal aus heissem Alkohol ninkrvst-illisiert. 

b) Nach (J. Hoppe-Scyler*) wird der Harn zum dünnen .Sirup verdampft, 
mit 96%igem Alkohol ausgefällt und das Filtrat mit dem gleichen Volumen Äther 
von 0.722 Dichte vorsetzt. Die nach 24 Stunden ahircKossene klare Flii.ssitrkeit 
wird in der Kälte mit alkoholischer Oxalsäurelüsung ausgefällt, schnell filtriert nud 
mit k<mzentrierter Lösung von kohlensaui-em Kali schwach alkalisch gemacht. Vom 
Filtrat wird der Atlier abdcstilliert. der Rest (unter Erhaltung der alkalischen 
Reaktion) zum dicklichen Sirup eingedampft, dieser in der Kälte mit der 1.5- bis 
20 fachen Menge absoluten Alkohols auf (genommen und in einem verschlossenen 
rief i--- rincii T:ip stehen pelasvi ri Dri «I iliei entsf;indene Xiederscldag wini mit 
9ÜVoig(''iu Alkohol ausgekocht und die l^niung der Krystallisation überlassen. Das 
Filtrat wird mit Äther gefiUlt, schnell von den zuerst awfellendm Sehmleren ab- 
gegossen und in der Kälte länm-re Zeit stehen gelassen. Die Krystallplättchen. 
welche sich bald aus den beiden Lüsimgen ausscheiden, werden durch UmkrystalU. 

^) O. Sehmiedeberg, Arch. f. exper. Path. 14. 306. 1881. — 6. Hoppe- 
Seyler, Zt^ehr. f. phvsiol. ni. 7. 179 n. 42."). 1SS2.S3. 

*) (i. Hoppe-.Seyler. Zusclu". f. physiol. Ch. 8. 7Ü. 18«3. — Jac. G. Otto, 
Pflügen Arohiv 88. 612. 1884. 

») E. I'.aumann u. Urieger, Ztsrhr. f. phvsiol. Ch. 8. 258. 187«. 

*j G. Huppe-Öeyler, Ztschr. f. physiol. Ch.*7. 423. 1883. 
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sieren aus heisaem Alkohol gereinigt. — Zur DarateUung des ISalzes aus normalein 
Hnndeham Tenrendste Hoppe-Seyler 2S I deaaelbenu 

e) Die älteren Methoden, nach welchen das Indican aus dem Harn doroh 
carigBaures Blei und Ammoniak gefällt wird, liefern nur ein sehr unreines Präparat. 

D. Nachweis. 1. Nach Jaffe^) wird das Indican in stark 

saurer Lösung mit unterchloripsaurom Salz oxydiert. Das sieh 

ausschridendo Indiublau führt mau nach Stokvis durch iSchütteiu 

mit Chlorftfnnii in di<'S(>s üIkt. 

Man setzt in einem Reagenzglas zu Harn dasselbe Volumen konzentrierter 
Sahsinre sowie einige Kubikzentimeter Chloroform tmd darauf eine konaentrierte 
Chlorkalklösung o<l<'r vcnhinntc Txisung von tn-itprfhloriL'saim-m Xatron Tropfen 
um Tropfen, indem man nach dem Zusatz jedes Tropfens tüchtig umschüttelt. 
Dma Ch hmifwm ftrlit iloh dabei allmfthlidi blau. Ein mbr kleiner u bersehuBB von 
Chlorkalk tut der Reaktion keinen wcsontliclicn Eintrat;, ein grösserer bringt aber 
das Indipblau durch Oxydation desselben zu einem farblosen Körper wieder zum 
Vmefawmden oder ISaat es gar nicht erst zum VovBohein kommen. Wie mit unter» 
chlorie^.uirrni Salz kann man die Oxydation auch dUTOh Vorsichtigen ZosatS von 
schwachem Chlor- oder Bromwasser vornehmen. 

Eiweiashaltiger Harn ist vor der Probe vom EiweisB zu befreien. Sehr 
dnnkler Harn liaet aioh durch Fällen mit Bleiaoetat für die Probe geeigneter 
madien. 

2. Das Chloroform bil l<'t mit dom Harn eine sich schwer schcith'iido 
Emulsion. 0 b c r m a y e r -) hat doshalb das Vt/rfaluen in zweckmässiger 
Weise dahin abgeändert, dass er den Harn vor der Oxydation mit 
konzentrierter I{leizuckerl(')siing ausfällt. Die Oxydation wird durch 
Eisenchlorid vorgenonunen. Das Chlorufurni setzt sich als klaro 
Schicht am Boden dea Glases ab. 

musB em ÜberMhuis von Bleieahs vermieden werden, weil sieh sonst bei 

dem narlifnltrenden Zusatz von Salzsäure Chlorblei abseheidet. welches das Chloro- 
form trübt. V on einer 29%igen Bleizuckerlösuni; braucht man ungefähr \ ^ \'olumen. 
Bas Fftlien mit dem Bleisalz hat nicht bloss den Vorteil der Beseitigung der emubion- 
bildenden Substanz. sf)ndt rn ;uk)i den. da.ss die Reaktion steinende fremde Farb- 
stoffe (Gallenfarbstoff) entfernt werden. Das Filtrat von dem Bleiniederschlag 
schüttelt man mit dem gletohen Vohimen rauchender (roher) Salcsäuro, in welcher 
auf 1 Ltr. 2—4 g Ei.senehlorid aufgelöst sind, und der notieren Menge Chloroform 
1 — 2 Min. lang. Es tritt auch hier indigrot auf, welches mit in das Chloroform 
fibsfi^hL 

Eine Cberoxydation zu Isatin lässt sich auch bei Anwendung 
von Eisencfalorid nicht venneiden (Ellinger)'). Durch die gleich- 
zeitige Entstehung von Isatin erklärt sich vielleicht die Bildung des 
stets neben dem Indigoblau auftretenden Indigorot (s. B. 5.). 

Die Proben von Jaffe und Obermayer versagen im Iliirn 
nach Zusatz von Formaldehyd (Jaffe) ^), wahrscheinlich weil der 
Aldehyd mit Indoxyl ein Kondensationsprodukt bildet. 

») M- Jaffe, rf lügers Archiv 3. 44«. 1870. 

•) P. Obermayer, Wiener klin. Wochenschr. 9. 176. 1890. 

») A. Ellingrr. Zt.sebr. f. physiol. Ch. «S. ISfi. 190». 
*) M. Jaffe, Therapie d. (Jegenwurt. Apnl 1ÜU2. 
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3. Ausser den genannten Mittein sind zur Cberführung der Indoxyl- 
verbindimgen in Indigoblau noch eine grosse Reihe anderer vorgeschlagen 
worden . Salzsäure mit Wass4Mst()ff.superoxyd (L o u b i o u. P o r c h e r 
und Hervieux\ mit P< i sulf.iten (Amann, Klett, Rossi), mit 
Kaliuiiiclildiat ( S t r y z u w s k i'i, Sal/säui(* mit BaryumsuprTnxyd 
(Rieglert, mit 2Hoigem Kalium|)ermanganat und Schwefelkohlensloff 
als Ausschüttelungsniitlel (Stange), mit lo/oigcr Osmiumsäure 
(Gftrberj, luit Kupfersulfat (Salkowski, Imabuchi), Schwefid- 
säure mit Eisenchlorid (Graziani), Obermayers Reagens und 
nachheriger Zusatz von Schwefelsäure (Lavalle)^). 

Einen Vorzug vor den Nachweis-Methoden von J a f f e xmd 0 b e r • 
mayer dQrften diese Modifikationen kaum verdienen (Slowzow)-). 

4. Die blosse Zersetzung des Indieuns durch konzentrierte Schwefelsäure 
(Heller) oder durch Salzsäure in gelinder Wärmo (Stokvis) schliosst zwar die 
Gefahr einer zu weit ziehenden Oxydation des Indicans aus, liefert aber weniger 
Indigfarbstoff und neben dem Indig;blau auch Indigrot. 

In allen diesen Fällen Innvcist das A\iftn«ten der hlinim Farbe allein die 
Anwesenheit des Indigbluus; die 8j>ektroskopische Untcrsucliung kann in zweifel- 
haften Fällen cur Bestätigung herangezogen werden. Wenn es darauf ankommt* 
kann man dem Chlomforin hoii:>>iniKi htcs l'robilin duroh Schütteln mit vtudfinntem 
Ammoniak oder Xatriumcarbonat entziehen. 

Enthält der Harn Jodide, so färbt das hei der Probe freiwerdende Jod das 
Chloroform violett; man beseitigt dieses nach Renault durch nachträglichen 
Zusatz einer Lösung von unterschwefUgsaurem Natron. — Nach der Verabreichung 
▼on Thymol wird der Harn nach Bin m ') auf Zusatz roa SahEsäure allein hlaugrfin; 
er cnlhält ein in ÄiIkt iinl'">slicht's. in Alkohol liislidics rhronio'^'cn. dessen alko- 
holiselic Losung mit Salzsäure blau und darauf bei übersättigen mit Alkali purpur« 
rot wird. 

6. Bouma empfiehlt die Abscheidung und Ausschüttelung (s.B.5.) 
des Indigorot mittels Isatin-Salzsäure als Nachweis- und Bestimmungs- 
methode. 

6. Nach Nicolas verbindet sich Indoxyl mit Furfurol bei 
Gegenwart von Säuren zu einem Kondensationsprodukt, dessen Utoungen 
in Chloroform, Benzol und Schwefelkohlenstoff schön grün fluoreszieren. 

*) A.Loubiou,Rev.ohini.anHl.ai)i)l. '».61.1897; Jahrrsbor. f . Tierch. 27. 323. 
— Ch. Porcheru. Ch.Hervieux. Ztschr. f. phvsioI.Ch. 39. 146. 1903. — P. Amann, 
Rev. m6d. de la Suisse rom. 18<>7; .lahrcsl.. f. Tierch. 2S. 300. A. Klot t . Chemiker- 
Ztg. 1900. 690. — L. Rossi. Gaz. chiin. ital. 36. II. «77. H>U7; .lalm-wb. f. Tierch. 
37. 33.3. — C. Strvzüwski. ö.sterr. Chemiker-Zt^r. 4. 400. HR)1 : Jahnsh. f. 
Tierch. 31. 443. — E. Riogler. Pharmac. Zentralhalle 44. r>H7. 1903; Jahresb. 
f. Tierch. 33. 444. — A. Stande, Farmaz. Wcstn. 1904. 294; Jahrcsb. f. Tierch. 34. 
392. A. (iürber, Münch, med. Woeh. 52. ir>7S. 1905. — E. Salkowski, 
^chr. f. physiol. Ch. Ö7. "»20. 190<>. ^ T. Imabuchi, Ztschr. f. physiol. Ch. ßO. 
002. 1909. Ciraziani. Kiiornia medica 1898. Nr. ISI. 1H2; .lahresb. f. Tierch. 
88. 276. — F. O. Lavalle, Clu mikcr-Zt^'. 30. 1251. 1906. 

') K Slowzow, RiLsskv Wratsch 1907. 256; Jahresb. f. Tierch. 37. 334. 

3) L. Renault. Chem. Zentral bl. 1888.500. — F. Blum, Deutsche med. 
Woohenschr. 1891. 186. 

*) £. Nicolas, Gompt. lend. Soo. Bk»]. SS. I. 183. 1906. 
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Hill kann dem Harn direkt das gleiche Vohim einer konzentrierten 
Salzs&ore zusetzen, die ganz geringe Mengen Furfurol enthält, der 
Harn nimmt dann «ne mehr oder weniger tie^elbe Färbung an und 
beim Umschwenken mit Schwefelkohlenstoff nimmt dieser 'die grüne 

Flooreszenz an. 

Die Reaktion vollzieht sich schnell und in der Kälte, sie soll 
nach ihrem Autor ganz eindeutig sein. 

£. Bes tim m u n g s Hl e t h o d e n. 

Die im folgraden zu bcsclireibenden ^R thoden beruhen alle auf 
einer Überführung des aus dem Haxn durch Salzsäure freigemachten 
Indoxyls in Indigo. Entweder wird durch Zusatz eines Oxydations- 
mittels (Eisenchlorid, Kupfcrsulfat) im wesentlichen Indigoblau oder 
durch Erwärmon mit Isatin-Salzsäure Indigorot g<d)ildot. Der Farb- 
stoff wird mit Chloroform ausgeschüttelt. <lie ("hiorofoiinlösung oder 
der daraus gewonnene Kückst<in(l einer iteinigung unterzogen, jüber 
deren zweckmässigste Gestaltung viel diskutiert worden ist (Wang, 
Bonma, Ellinger, Maillard), und der Farbstoffgehalt der 
Chloroformlosung wird entweder kolorimetrisch bzw. spektrophoto- 
metrisch bestimmt, oder der gebildete Indigo wird durch Auflösen 4n 
konzentrierter Schwefelsäure in Sulfosänre übergeführt und mit Kalium- 
permanganat titrimetrisch bestinmit. Der Rückstand der gereinigten 
Chloroformlösung kann natürlich auch durch Wägung bestimmt werden. 

Das von F. Mohr zur Wertbestimmung des Indigos in der 
Technik zuerst verwandte Titrationsverfahren ist von Wang in die 
Hamchemie eingeführt worden und von £ 1 1 i n g c r an reinen Lösungen 
von indoxylsrhwefelsaurem Kalium auf seine Fehlergrenzen ceprüft 
worden. Bei Anwendung des unten bes( hri<dienen Heinitrungsverfahrens, 
das wie in besonderen, nicht vorr>ffentlichten \ Cisuclien festgeslellt 
wurdi', mit dem gl<Mchen Resultate durch da^ M a i 1 1 a r d sehe <'rsetzt 
werden kann, ergab sich ein VcrliLst von lyo^o im Durchschnitt Dieser 
Verlust beruht jedenfalls zum erheblichen Teil auf der Oberoxydation 
Ton Indoxyl bis zu Isatin, dessen Bildung nachgewiesen werden konnte. 
Ein Teil des gebildeten Is&tins wird wahrscheinlich zur Bildung von 
Indigorot benutzt, das bei der Oxydation nach Obermayer stets 
neben Indigoblau gefunden wird. Ob andere Oxydationsmittel die Ober- 
Oxydation verringern oder ausschliessen, ist nicht geprüft. Der Fehler 
der Überoxydation kommt natürlich gleichermassen in Betracht, ob 
man den Indigo titrimetrisch, mit der Wage oder einer optischen 
Methode bestimmt 
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Die Bestimmung als Indigorot nach Bouma gibt höhere Werte, 
k'iilft aber an der Unsicherheit, dass sie nicht mit reinen indoxyl- 
schwefel sauren Salzlösnnpvn geprüft ist. Die kolorimetrischo Bestim- 
mung als hiditzorot nac h H o u ni a kann als Schätzungsniethodc für 
klinisrho Zwecke gnto Dionsto Icistrn. wenn der Farhonton der aus 
dem Harn ^cwoimonon Indigorotlösiiii^ hinrcichctid rein ist, um einen 
sicheren Vergleich mit den Standardndinlien zu gestritten. Dies ist 
aber infolge der öfter auftretenden hlauvioletten Töne nicht immer 
der Fall. 

Da man weder bei der Oberföhning in Indigoblau noch bei der 
in Indigorot die Garantie hat, einen einheitlichen Farbstoff zu erhalten, 
so sind die optischen Methoden unsicher. 

1. Titrimetrieche BestimmuDg des Indigoblaus. 

A. Erfordernisse. 

1. Hleiessig (Liquor plumbi subacetici). 

2. O 1) e r m a ye rs Reai,'<Mis. d. i. reine Salzsäure, vom Spez. Crew. 
1,19. die im i.iter 2 — 4 g festi-^ l'-isenchlorid enthält. 

8. n(>ine konzentrierte Schwefelsäure, die Kaliumpermanganat 
nicht entfärben darf. 

4. Chloroform. 

5. Ofl^ySoige Natronlauge. 

6. Eine ann&hemd n/jQ-Kaliumpermanganat^Stammldsung (ca. 3 g 
in 1 Liter). Von der Stammlösung werden 6 ccm mit Wasser auf 
200 ccm verdünnt. Der Titer dieser Lösimg wird auf reinen kauf- 
lichen Indigo eingestellt; 1 ccm entspricht etwa 0,15 mg Indigo. 

Ausführung. Der sauer reagierende oder mit Essigsäure 
schwach aiiii<'säuerte Harn ibej einem s{h»z. flewicht über 1040 nach 
V'erdünnuTic tiiit dem gleichen N'olum \V;usseri wird mit ^/^^ Volum 
Hleiessig gefällt und filtriert. Vom Filtrat wird ein je nach ilem Aus- 
fall der (]iialitativen Pnd)e variierendes Volum abgemessen. Zumeist 
werden 100 oder 50 ccm zur BesLinunung verwandt. Als Kriterium 
für die zu wählende Menge gelte, dass 3 — 4 Ausschütteluiigen des 
mit dem gleichen Volumen Obermayers Reagens versetzten Harn- 
filtrats mit je etwa 30 ccm Chloroform von 2 Minuten Dauer gc* 
nügen, um allen Indigo in Lösung zu bringen. Die Auaschüttelungen 
werden in einem Scheidetrichter so lange fortgesetzt, bis das Chloro- 
form sich nicht mehr färbt. 

Man vereinigt die abgelassenen Chloroformlösungen in einem 
zweiten Schüttelthcbter, und lässt sie darin einige Minuten stehen» 
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damit mifgerisaeiifi Hamtröpfchen sich abscheidea bzw. an dem Glase 
haften bldben (Imabiicbi), filtriert die Chloroformaiiszfige durch 
ein kleines trockenes Filter, das mit Chloroform sorgfältig nachzu- 
waschen ist, in einen trockenen, sorgfältig gereinigten Kolben. 

Die Reinigung der Chloroformauszttge kann auf zwei Weisen aus- 
geführt werden: 

a) &Ian destilliert das Chloroform auf dem Wasserbad ab und 
trocknet den Rückstand noch etwa 5 Minuten auf dem Wasserbad 
im liegenden Kolben. Der Rückstand wird 3—4 mal mit heissem Wass^er 
ausc'W aschen, indom man jodosmal ra. 80 ccm Wassor der \Vand 
•Titlnng einpirsfit. leicht umschwenkt, einiue .Minuten st<'hen iässt und 
<l;ts Wassel- al»giesst. Das let/.le Waschu asser soll Kaliunipernianpanat- 
ir.sung niclit <*ntfarl)en (Kllinger, Iniahuchi). Sollte hei dem 
\Va>r-heii eine L^»sl«)sung von indigojiarlikelchen erfolgt soiti. was bei 
richtiger Ausführung der Waschung nur sehr selten vorkommt, so muss 
das Waschwasser durch ein kleines Filterchen filtriert und der Filter- 
rückstand nach Trocknen des Filters mit Chloroform extrahiert werden. 
Der Rückstand eines solchen zweiten Chloroformauszugs wird dann 
ohne nochmaliges Waschen in konzentrierter Schwefelsäure gelOst und 
mit der Hauptmenge vereinigt 

b) Die vereinigten Chloroformausschüttelungen werden in einem 
Scbeidetrichter zunächst mit Wasser, dann mit lo/oiger Natronlauge, 
dann wieder mit Wasser gewaschen (Maillard). Da saizsäurehaltiges 
Chloroform mehr Indigo löst als reines, so kann bei diesen Waschungen 
durch Entziehung der Salzsäure sich aus konzentrierten f^ösungen etwas 
Indigo abscheiden, der dann schwer aus dem Schütteltrichter quanti- 
tativ zu ontferiKMi ist. Man fügt «leslialh zu st-ark gefärbten Chloro- 
furndösungi'U vor <hMn Waschen noch reii hlicii Chloroform liinzu, so 
dass die Abscheidung vermieden wird. Die so gereinigte ( hloroform- 
iuiiiiig wird wie bei a) filtriert, abdcstilliert, getrocknet und dann 
nicht mehr gewaschen. 

Der Indigo im Kolben wird mit 10 ccm reiner konzentrierter 
Schwefelsäure aulgenommen und zur vollständigen Lösung 5—10 Min. 
auf dem kochenden Wasserbad erwärmt Die SchwefelsäurelGsung wird 
in einen sorgfältig gereinigten Erlenmeyer-Kolben gegossen« in 
dem sich 100 ccm destilliertes Wasser befinden und mit destilliertem 
Wasser in den Kolben nachgespfilt. Die blaue Lösung ist fast stets 
vollstän«lig klar, eine geringe Trübung erschwert das Erkennen des 
Endpunkts der Titration, macht die Bestimmung aber nicht unmöglich. 

Die heisse Lösung der Sulfosäure wird mit der u/^qq- Kalium- 
pennanganatlösung titriert Da neben dem Indigoblau stets Indigorot 



Digitized by Google 



SLO SlÜDger, Aiomatisohe Verbindungen. 



zugegen ist, so wird die Flüssigkeit nach Verschwinden des grünen 
Farbentous zuiuichst rot. Als Endjiunkt der Titration gilt der Um- 
schlag des rötlichen Farbentons in reines Gelb. 

Zu der aus dem Kaliumpcrmanganntvorbrauch ermittelten Indigo- 
menge ist noch i/ß des Wertes zu addieren mit Rücksicht auf die 
von Ellinger ermittelten Verluste. 

Modifikation von Imabuchi^). 

50 ccm Hamfiltrat werden mit 1—2 ccm 10<yoiger Kupfersiilfat> 
lösung und 60 ccm Salzsäuie (D 14g) statt mit Obermayers 
Reagens versetzt Die Ansschttttelung erfolgt erst nach 5 — 10 Minuten. 
Im übrigen wird wie oben verfahren. Die Waschung fuhrt Imabuchi 
nach der Vorschrift von Ellinger (a) aus. Die Schwefelsäurelösung 
wird nach dem Erkalten mit 100 ccm Wasser verdünnt und 
titriert. 

V*'rul(M(-hsl)(>stimmungen mit der älteren Methode ergeben» dass 
nach Imabuchi 2 — 6<Vo Indigo mehr gefunden werden. 

2. Wftgung des Indigoblaus. 

Die älte.sten quantitativen IndigobeBtimmungen sind von Jaffe *) dnreh 

Wiipm^ des Ni«'<U'r.sehl,itrH ausirfführt. der in einer wilsserijren Lösuntr des ^e- 
reini|(t>en alkoholiauhen Hamextraktä mit »Salzsäure und aus der optimalen Menge 
ChloncalklSBiuig efrhalten wurde. Der Niedenohlag wurde auf ein gewogenes 
Filt«r gebracht, naclieinunder mit kaltem und heissem Wasser, mit verdünntem 
heissem Ammoniak und ächlieeslioh nochmals mit Wasser gewaschen, bei 105 — 110 ° 
getrocknet und gewogen. 

Statt dieser mit iiiMiirherlci l\'hlern beliaft<*1<'ii Metliodi^ dürfte 
es sich mehr eniitfchlcn, den i^iickstand der ( hlorofonnli xung, der 
nach Methode 1 titriert winl, nach der Ueini^ung zu \\au<'n, wuIkm 
dann grossere Mengen Ilarnfiltrat v<'rarlH'itet werden müssen, damit 
die Wiigefehler nicht zu sehr ins (iewicht fallen. 



3. Kolorimetri sehe Bestimmung des Indigoblaus. 

Von versciiietli-nen .Vutoren (S al k u \v s k i , K r a u s s . A <i r i a 11 . 
S t r a u s s) sind kolorinietrische Verfahren angewendet worden. Die 

») T. Imal.uel.i. Ztschr. f. physiol. Ch. 60. 602. 1909. 
») M. Jaffe, Pflügera Archiv 3. 448. 1870. 

») E. Salkowski. Virchow^ Arch. 68. 407. 1876. — E. Kraus», Ztschr. f. 
physiol. Ch. IS. 172. IHlKi. ^ C. Adrian, ebenda lt. 126. 18M. >- H. Strauss, 
Deutsche med. Wochenschr. 1902. 299. 
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Farbe der Chlorofonnlösungen wird entweder mit der von Indigolösungen 
bekannten Gehalts, die man in zugeschmolzenen Röhren einige Zeit 
auflK'wahren kann, ohno dass sie ihre Farbe verändern, verglichen, 
<»(lor die orlialti'ncn rhloroforiulösuiigcn Wf'rrl<>n so lärme mit abcc- 
messenen Äh'ngeii Chloroforin verdünnt, bis ihre l'arbe gleich der einer 
Vergleichslüsung v<in bestimmtem Gehalt geworden ist. 

Bauer ^} hat eine Farbentafel entworfen, deren einzelne Farben 
verschieden konzentrierten Chloroformlösungen von Indigoblau ent- 
sprechen. Mit den Farben der Tafel werden die der Chioioformaus- 
schüttelungeo des Pferdehams TergUchen. Ffkr den indicanreichen Pferde- 
bam soil das Verfahren eine klinisch brauchbare Schätzung ermöglichen. 

Zu annähernden Bestimmungen für klinische Zwecke sind die 
kolorimetriscben Methoden brauchbar. Sie leiden aber an dem übel- 
stande, dass die Cldoroformlösunpen aus dem Harn stets Indigorot 
neben dem Blau enthalten und dadurch der Vergleich mit reinen Indigo- 
blaulösungen erschwert wird. Am besten lassen sich die kolorimelrischen 
Veryloiclic mit solchen Chloroformlösimgeii anstellen, die nicht ein- 
yeenpt und die nach Maillarrl cmvaschen sind. Denn beim Kin- 
danififrn der noch sänrehaltig«Mi Cliloroforndösungen nimmt die Kot- 
fäibuni; zu. Fiir die Gründe dieser Farbenänderung vgl. die Arix'iten 
von Bouma, Maillard und Ellinger. 

4. Spektrophotometrische Bestimmung des Indigo- 
blaus nach F. Mttller*). 

Die Chloroformanszäge werden auf ein rundes Volumen gebracht 
und ihr Gehalt an Indigo spektophotometrisch bestimmt (s. S. 48 ff.). 
Der sensible Spektralbezirk liegt in C52D — C95D. Zur Berechnung 
der Konz^itration (Granun Substanz im Kubikzentimeter) nach c = Ae 
ist die Kenntnis des Absorptionsverhältnisses» der Konstanten A, er« 
forderlich. Diese bestimmte Müller mit ganz reinem krystallinischem 
Indigo zu 0,0000194. 

('legen di<' sp<'ktrophotometrisehe Methode gelten die gleichen Ein- 
wände wie gegen die kolorinictrischen Bestimmungen. 

5. Titration des I n d i g r o t s (B o u ni a) *). 

A. Erfordernisse. 

1. Bleiessig. 

2. Lö8ung von 20 mg Isatin in 1 Liter reiner konzentrierter Salzsäure vom 
epes. Gew. 1.19 (jeden Monat frisch zu bereiten). 

') K. Bauer, Nachweis und Bedeutung des Tndkianii im Ffeidehani. Inavg.- 

Dies. Glessen 1905. 

*) F. Müller, Mitteilungen aus dt r med. Klinik zu Würzboig. 8. 344. 1886. 

=») J. Boiinm, Ztschr. f. phy^ioi. Ch. 32. 82. 1901. 

l(«ab*ueir-Uupj>ort. Au«lys6 dov üuoa. 11. Aull. 52 
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3. Chlorofonn. 

4. Reine konsentrierte Schwefetoiiife. 

5. Kaliurapennanganat-Lösun^:. die nirhf vcrdünntor als 1 : 20000 sein darf. 
Sie wird auf reines, svnthetischee Indigorot der Bodisclien Anilin- und iSodafabrik 
eingestellt; 1 oem soll etwa 0,2 mg Indigo entepfeehen. 

B. Ausführung. Der Harn wird mit Bleiessig {l Vol. auf 
10 Toi. Harn) gefällt, «in Teil des klaren Filtrats (etwa 40 ccm, 
entsprechend 400 Harn) mit dem gleichen Volum Isatin-Saks&ure ver- 
setzt und auf dem kochenden Wasserbade eine Viertetetunde erhitzt; 
das Gemisch färbt sich dak>i gewöhnlich dunkelroi Indicanreiche Urioe, 
d. h. solche j die beim Kochen von 5 ccm Harn mit 5 ccm Roagcns 
und Ausschütteln mit 2 ccm Chloroform dieses dunkelweinrot färben, 
werden zur Bestimmung mit Wasser verdünnt. 

^'ach dem Erhitzen wird die Flüssipkcit abgekühlt, im Scheide- 
trichter mit Chloroform auspeschütt«'lt iiiid «las ( 'lil(irt»f<»rni in eine 
Schale abgelassen. Man lässt die Chldrofonnh siiii^ einige Miimten ruiiiu 
stehen, damit iK'igciin'nütc Hariitn>pfch<'ü sit h an der Schab'iiwand ab- 
setzen, giesst vorsichtig in eine aiulerc Schale ab, verdunstet dos Cidoro- 
form, trocknet den Rückstand 2 Stunden bei 110^ und extrahiert ihn 
zur Entfernung des überschüssigen Isatins mit heissem Wasser, bis die 
abgegossene Flüssigkeit nicht mehr reduziert. Der gereinigte Rtlckstand 
wird in konzentrierter Schwefelsäure gelöst» mit Wasser verdünnt und 
mit der Permanganatlösung bis zum Umschlag der roten Farbe in 
Gelb titriert 

Die Sulfosäurelösung muss ganz klar sein; ist sie gofrübt, 80 
filtriert man durch ein kleines, trockenes Filter und titriert einen 
aliquoten Teil des Filtrats. Die zuerst durchfiltrierten 20—30 ccm 
bleil)en unbenutzt, weil zimäciist vorn lilter etw;Ls Indigo zurück- 
gehalten wird. Es ein[»fiejilt sich wähnMid der Titration dann und 
warm ein wenig starke Schwef«dsäurc zuzugeben, um die Abscheidung 
von Mangansu[K'roxyd zu vermeiden. 

Ein Molekül Indoxyl liefert bei diesem Verfahren mit einem 
Molekül Isatin 1 Molekül Indigorot, während bei den Bestimmmigcn 
als Indigoblau 2 Moleküle Indoxyl 1 Molekül Indigo bilden. 

Die Methode liefert nach Bouma^) ungefähr um 10 o/o höhere 
Werte als die unter 1. beschriebene. 

6. K o I o r i iti e t r i s c h e H e s t i iti in u n c des Indigrots. 

ZuraimaUumden Bestimmung des ludoxyls für Jdinisoiie Zwecke hat Bou ma') 
ein „IndiOBunrometer** xosammengestellt, welcnee ans Ilm einer Reihe geordneten 

Rea^en/.rührrhen von plfiflicin l)urcluui-.s.ser und gleicher W'aiiddicke besteht. 
SecliB die^T Rölirchen enthalten eine Lixsun«: vun au.s ilurn bereitetem Indigorot 

^} J. Bouma, Ztsokr. L phyaioh Ch. 8». 372. 1903. 



uiyui^uu Ly Google 



Indoxyl, Beetiiumimg. 



in Chloroform oder absolutem Alkohol von verschiedener Sturke, die der Keihe 
nach fiberehntimmt mit einem Gehalt des Harns an Indigo von 6, 10, 18, 20, 
30. 40 mg p<'r I.itcr. Die Röhrchen wurden nach der Füllung zugeschmolzen. 
Im Gestell de» Apparaten ist zwischen je 2 ätandardrölirchen Kaum offen gelassen 
ffir das Hinstellen eines ProberShrohens, um die FisrfoeaTeiKleiehiuiff m erieioliteni. 

Die Prohrrrthrchcn hahou eine Marko hei 6%, 16^ VOd OOm. Dw Apparat 

ist vor Lullt tri'schützl aui/,ul>e\\iihrfn. 

Mau fällt 20 cctn Harn mit 2 ccm ÜL'iessig, filtriert durch ein 
trockenes: Filter, giesst ö^/q ccin (entsprechend 5 ccm Harn) des Filtrats 
in ein Proberöhrchen und fOgt 10 ccm Isatinsalzsäure zu. Bei indican- 
Teichen Hamen verdOnnt man vorher mit einem abgemessenen Quantum 
Wasser. Man erhitzt bis zum Sieden, kocht einige Sekunden lang, 
kühlt ab und schfltlcU mit 6 ccm Chloroform aus. Die Chloroformlösung 
wird zwischen die Stamlnrdröhrchen einrangiert, mit denen sie in der 
Farbo an; Ix-i^lcn ühcn.Mnjstimmt. 

Bei Anwesenheit oxydierender Substanzen erhält man nachBouma') heim 
Kochen des Harns mit batinsalzs&ure eine zur Kolorimetrie ungeeignete MlM^luing 
von Indigoblau mit Indigorot. In solchen Fallen empfiehlt er durch das Harn- 
filtrat >4 Stunde lang Schwefelwasserstoff langsam durchzulciton, vom Blei- 
snlfid durch ein trockenes Filter sn filtrieren und das Filtrat in der angege Irenen 
Weise zu prüfen. 

Nach meinen Erfahrungen gelingt es öfter auch nach diesem 
Verfahren nicht, vergleichbare Farbentöne zu erhalten. In vielen Fällen 
erwies sicii dagegen die Boumasche Methode für kliuiscbe Bestim- 
mungen brauchbar. 

Oeru 111-1 (>iii|ifi< lili (las nach H o u m a gewonnene Indigurot in 
dein in der Zeit.sclirift für analyti.sche Cheinie Hd. 43, S. 178 be- 
schriebenen M e i s 1 i n g sehen Kolorimctcr /u bestinnnen. 

7. Kolorimetrischc Bestimmung nach Montfet^). 

A. Prinzip: Das aus dem Indoxvl durch Oxydation entstandene Indigo- 
blau winl durcli Krhitzen mit Salpetersaure oxydiert, indem sukzessive Isatin, 
Nitrosulicylsiiure und Pikriosäiue entsteht. Diese wird als Kaliumpikrat koiori* 
metrisch iK'stimmt. 

Ii. Ausführung: 100 ccm Urin werden mit 100 ccm Salzsäure und /lOccm 
Wasserstoffsuperoxydliisung auf ")0 ° erhitzt und mit je 40 .')<) ccm Chloroform 
vorsichtig, um Kmulsionshildung zu vermeiden, erseliöpfend austreschüttelt. D.is 
Chloroform wird abgedampft, und der Hiick-^tand mit 50 ccm Wasser und 5 ccm 
Salpetersiiurc Min. bis annälierfnl zum Sii den crhit/t. Xach dem Abkühlen rn u lit 
man mit konzentrierter Kaliuincarhonatliwung ulk ilisch, füllt mit \V;uvser auf 
100 ccm auf und bestimmt das Kaliumpikrat kolorimetri.sch nach Montfet'), indem 
man die Lcisung mit Kaliumpikratlc'Vsuneen. die aus einer bestimmten Menge Phenol 
bereitet Huul, vergleicht. l)ie l'mreeluiung auf Indigo erfolgt, indem man den 
Phenolwert mit 1.4 multipliziert. 

Kontrollbestimmungen sind in der kurzen Veröffentliehang von Montfet 
nicht mit.r<'f« ilt. 

') .1. J5i)uma, iX'utsche med. Wochenschr. 28. 705. 1902. 
*) H. P. T. Oerum, Ztsehr. f. physiol. Ch. U. 459.1905. 
») L. Montfet. Compt. r^nd. Soc. Biol. 55. 12")!. 1902. 
*) L. Montfet, Compt. read. Acad. d. scienc. 137. 1ÜU3. 

52* 
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Umwandlmigsprodiikte des Skatols. 



Nach der Einverleibung von Skatol, wie sie von B rieger vor- 
genommen worden ist, soll bei Hunden, Kaninchen und Fröschen eine 
Atfaerschwefels&uie auftreten, welche sich ganz ähnlich wie die Indoxyl- 
schwefelsäure verhält, von ihr aber verschieden ist uiul die deshalb, 
wiewohl ihre ZusaiTinioiiset/.ung nicht bekannt ist, als Skatoxylschwefel- 
säure bezeichnet wurde. In ä.hnli( h<'n Versuch<'n sali .Mi'stcr^) zwar 
anfangs auch viel Atherschwcfi'lsäiiro auftrefen, sj>äter aber «-in anderes 
Skatolderivat, vielleicht .Skatuxylglycuroiisäun". Auch sjtätere IWctbachter 
fiJ rosser, St aal, s. Skatolrotj kaiiicn hinsichtlich der Vermehrung 
der Ätherschwefelsäuren nach Skatolgahen nicht zu klaren Ilfsultaten. 

Ob im normalen Harn Skatolderivate vorkommen, ist zweifel- 
haft, wiewohl das Skatol einen koubUiutcn Bestandteil der mensch- 
lichen Faces bildet. Dean das einzige Anzeichen hierfür, das Auf- 
treten eines sonst nicht näher cbaiakterisierten roten FarbstofEs pei 
der Anstellung der Indicanprobe, kann auch auf die Bildung von Indig- 
rot bezogen werden. 

Aus dem Harn eines an Verdauungsstörungen leidenden Dia- 
betischen hat Otto') nach dem Baumann-Briegerschen Ver- 
fahren zur Darstellung des indoxylschwefelsauren Kalis ein in zu- 
sammenhängenden, kleinen Knollen krystallisierendes Sab. dargostellt, 
das er als skatoxylschwefelsaures Kali ansprach, weil das Resultat 
einer Schwefelsäure- und zweier Sticiutoffbestimmungien auf die ange- 
nonimenc Verbindung stimmte. 

Die Charakterisiening der Substanz durch Otto genügt indessen 
nicht zum Beweise, dass es sich um skatoxylscliwefelsaures Kali handelt 
Er gibt nur an, dass die Krystiille bei trockenem Erhitzen rote Dämpfe 
fiilwickeltei'. unti das Hesitiuum mif Clilorhai yum Haryumsiilfat ^ah, 
dass ihre wässerige Lösung sich mit konzentrierter Salzsäure rot, mit 
Eiscnchlorid violett und mit Salpetersäure rot färbte. 

Übrigens hat schon Mester darauf hingewiesen, dass, wenn 
eine Skatoxylschwefelsäure existiert, sie nicht vollkonunen analog der 
Indoxylschwefelsäure zusammengesetzt sein kann. Da dem Skatol die 
Formel 



J.. Jti ii-ger. Ber. d. ehem. (ksi llsth. 10. 1031. 1877; 18. 1985. 1879; Ztechr. 
f. phv.siol. ("h. 4. 416. — B. Mester, Ztschr. f. phvsiol. Ch. 18. 130. 1888. 
'<) Jac G. Otto, Pflöge» Archiv 33. 015. 1884. 
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zukommt, so müssto die. Oxydation entweder am o-Kohlenstoff-Atom 
des P^'rrol rings oder an der Ifethyigruppe eingetn't<Mi sein, während im 
Indoxyl die Hydroxylgrappe nch am ß-Kohleostoff-Atom des Pyrrol- 
rings befindet. 

Weiteres über Skatolomwandlungsprodukte s. bei Skatolrot im 
Kap. „Farbstoffe". 

Säuren. 
Benzoesäure. 

CßHs . COOH. 

A. Vorkommen. Die lienzoosäure ist von Bedeutung als 
Httttersubstanz und Zersetzungsprodukt der llippursäure. Namentlich 
in alkalischem* und eiweisshalt^em Urin tritt ausserordentlich leicht 
ein Zerfall der Hippursäure in Benzoesäure und Glyoocoll ein, die 
nach van de Velde und Stockeis wohl zum Teü durch nicht 
organisierte Fermente bewirkt wird. Bei Anwesenheit von bestinmiten 
Bakterien, namentlich Staphylokokken, kann die Zersetzung quantitatir 
sehr weit gehen (Seo)i). 

Ob im normalen Harn ohne vorausgegangenen Genoss von Benzoe- 
säure oder solchen Substimzen. die im Organismus in Benzoesäuro übcr- 
g<'hen 's. (his Kap. „Körperfremde Stoffe" ), die Säure ungepaart aus- 
geschieden wird, ist noch nicht ganz sicher. Nach Seo findet sich 
im frischen, sti'iilcn .Nh-nschciiharri, nach Hiockc im Harn (h's Ham- 
mels und nach Steenhock im kuiiharn keine freie Jtcnzocsaure, 
d^igcgen fand Wiechowski selbst im sauren Harn von Kaninchen 
stets einige mg freie Benzoesäure. Doch fehlen Angaben darüber, ob 
der untersuchte Harn steril und so eine sekundäre Entstehung ausge- 
schlossen war. Die Verschiedenheit der Befunde erklärt sich zum 
Teil vielleicht auch daraus, dass Hippursäore hei längerem Erhitzen 
auf dem Wasscrhade in schwach alkalischer, seihst sodaalkalischer 
Lösung teilweise hydrolvsiert wird (Fol in und F 1 a n d <« r s -)). 

B. Eipcnnch af f PH. 1. Die suhlimiert^« lit-nzoesäurf* ersclicint in farbloeen, 
glänzenden, h'inen Nadeln mid Plutlclien, die au.s ihren Salzen durch Saure abge« 
Mchiwlene dagegen in Schupf>en, .schmalen Siiulcn oder .Hcchsaeitigen Xa<leln. deren 
Grundform ein penules rhombisches Pri.sma i.st. JJt-im Krkalton wasseriLrr r !>üsuniren 
erscheinen die Krystalle immer als aneinander gereihte, auch wold übereinander 
Uegande Tafeln von genau 90"; in seltenen Fällra findet sich ein Winkel abge* 
•tatst; hÄnfjg enoheinen die Binder wie angenagt. 

') A. van de Velde u. B. Stockvis, Arch. f. exper* Fath. u. Phann. 17. 
189. 1893. — Y. Seo, ebenda. 68. 440. 1908. 

*) R. Rieeke, Über die Bildung der Hippanänre un üerisdien OrKaniemiis. 

Inaug.-Diss. Breslau (phil. Fak.). Wolfonbüttel 1003. -- H. Stecnbock, Joiirn. 
of biolog. ehem. 11. 201. 1912. — W. Wiechowski, Uof meiste» Beiträge 7. 
204. 190& ~0. Folin nndF.F. FUnders, Joum. of biol. ehem. 11. 267 1012, 
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2. Sir suMiniicrt hei 1<)(> schmilzt hri 121.4 ° und sicdot hei 249 " unzersetzt, 
ihre Dämpfe kondensieren .sieh und reizen zum HusUm. Jn kuheni Wius.ser ist sie 
schwer (1 Tl. in 370 Tin.). leichter (in 10 facherMenjje) in heis-sem läslieh; Alkohol. 
Athyläther. I^.sinäther. Benzol, Chloroform nehmen .^ie leicht auf, Petroläthcr 
aher .schlecht; nach Stellwag*) lÖBt sie sich in 7 Teilen Äthyläther und in un- 
gefähr 1000 Teilen Petrolätber. Ihre LQsimgeiii röten Ladonus. G» verfUiehtigt 

sich mit Wasserdiunpfen. 

3. Die Ik-nzoisaure ist einhawisch. Ihre Salze sind mei.stens in \A'a.s.ser lös- 
lieh, da.s Silher-. Blei- und Quecksilbersalz sind schwer löslich. Die benzoesauren 
Alkalien K'tsen .Hicli uicli in Alkohol. — tSäuren fällen ftiu den Beiusoftton cUe Benzol- 

säure in glänzenden, weihnen i^chuppen. 

4. Kisenchlorid erzeugt in der LSeung der benzoesauren Salze einen br&un* 
lieh ßclhni Xi< derschlaji von hen/oesaiirem Eisenoxyd, der durch Ammoniak unter 
Abscheiduug von £isenb^droxyd und benzoesaurem Auuuon, durch Salzsäure 
unter Abaeheidvng von llenzoesfture und Eisenehlorid xeraetzt wird. 

5. p>hitzt man Spuren von Benzoesäure mit einigen Tropfen absoluten 
Alkohols und einem Tropfen konzentrierter ^Schwefelsäure, so tritt der charakteri- 
BtiBohe, aromatiBohe Geruch des Benzoeeftore-AthTlesterB auf, der namentlich nach 
Zusatz von Wa.sser und noehmuligem Erhitzen deutlich wird. 

6. in einer klaren Mischimg von Weingeist, Cblorbarvurnlösuns und Ammoniak 
bewiikt weder Benzoeeftnre noch benzoesamw Salz emen Nie<&rsch]ag (Unter- 
schied von Bemsteinsäure). 

7. Verdampft man Benzoesäure mit etwas Salpetersäure kochend in einer 
kleinen Sdiale, so entwidceH sieh, sobald man den Rückstand stftiker erhitzt, der 
Gemch nach Bittermandelöl (Xitrobenzol). 

8. Beim Kochen mit alkalischer NatriumU^ uobromitlösung gibt sie im Gegen- 
satz zur Hippvrsinre keinen kermesfubenen Niederschlag (Denigds)*). 

C. Xacliweis und Darstellung. Sie Benzoesjiure wird aus dem Harn 
nach denselben Methoden abgeschieden, wie die Hippursäure (s. diese); sie findet 
sich dann entweder allein oder neben dieser vor. und wird von der Hippursäure 
durch Petroläther getrennt, in welchem sich die Benzo*'sa\ire löst, die Hippur- 
säure dagegen nicht. Beim Verdunsten des Pctroläthers bleibt die Benzoe- 
säure krystallinisch zurück. Der Petroläther muss frisch destilliert sein, weil 
die Benzoesäure sonst leicht stark gefärbt erhalten wird (Th. Weyl u. B. v. An- 
rep). — Um die flüchtige Benzoesäure nicht zu verHerrn, lässt man ihre T^ösungen 
bei Zimmertemperatur verdunsten. Ausserordentlich beschleunigt wird die Ver- 
dunstung, wenn man nach G. Vulpius den kurzen Sehenkel eines Hebers dem 
Spiegel der Flüssigkeit bis auf 1 cm nähert und den langen Schenkel ansaugt; der 
kurze Schenkel soll nicht länger sein, als das Gefäss tief ist. 

Nach Dakin') extrahiert man den frischen, mit Phosphorsäure stark an- 
gesäuerten Urin in einem Extraktionsapparat erschöpfend mit Benzol, schüttelt 
den Benzolextrakt krattig mit einer kleinen Menge wäs.seri^'er Natronlauge, die 
die Benzoesäure aufnimmt. Ist viel Benzoesäure vorhanden, so fallt sie aus der 
alkalischen Lösung beim ^Vnsäuern sofort aus. Entst hr kein Xiederschlag, so 
schüttelt man die aniresäuerte Lösung mit Äther aas, verdunstet den Äther und 
prüft den Rückstand auf Benzoesäure. — 

Von etwa !_'!eielr/,eitiL' vorliandener Jiernsteinsäure trennt man die Benzoe- 
siiure dadurch, da.s.s man beide Sauren in ilire Barytsalze verwandelt und diese 
mit siedendem Alkohol behandelt, in welchem sich das benzoesanre Salz löst. 
Aus dem Barytsalz lässt sieli die Benzoesäure leielit duri li Salzsäure absehei(h>n. 

Man erkemit die lienzocsaui-e an ilirer Krystallform und ihrem Verhalten 
bei der trockenen Destillation (im Reagenzglas), wodiurch sie sich von der Hippur- 
säure .sel.arf unterscheidet (B. 1 u. 2). Die lüldtmg von Nitrobeiuol (B, i) und 
die Esterifizierurm (Ii. .">) dienen zur BestiitlL'ung. 

^) A. Stell wag, Laudwirtsuh. Versuchsstationen 87. 136. 1890. 

*) O. Denig^s, Comptcs rendus 107. 662. 

*) H. D. Dakin, Jonm. of bioL ehem. 7. 107. 1909. 
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B. Bestimmung der im Uam präformierten Benzoesäure s. bei Bestimmung 
der Uippunftnie. S. 828 ff. 

HippnrsänriB. 

C^Hj . CO . NH . CHg . COOH. 

Syn. BenzoylglycocoU. 

Synthetisch erhält man Hippursäurc leicht nach Baum^) wie folgt. Man 
löst (wlyoofoll in wenitr Wasser, fü^t cinitio Troj)fon Xatronlansrp r.u und schüttfit 
mit BcnzoN k liloriii, (Ins allmählich im ÜbcrschusH zugeijctzt wird. SchlieHslich 
macht man mit Natronlauge stark alkalisch. Durch Ansäuern mit Salzsiinre erhält 
man ein (^misch von Hippursäure und Benzoesäure, das nach den unten beschrie- 
benen Methoden getrennt werden kann. 

A. Vorkommen. Im menschlichen Harn kommen etwa 0,1 bis 
2 g Hippursäure In der Tagesmenge vor (Lewin)'). Bei Pflanzen- 
fressern ist sie oft der in grOsster Menge vorkommende stickstoff- 
haltige Hambestandteil. In 1 Liter Knhharn finden sich je nach der 

Fütterung Mengen von 4 27 g. 

Auch bei reiner Fleiselikost und im Hunper fehlt sie nicht im Harn; beim 
FleLschfresser ist die HippuR«iurebildunji nach Bau mann aussehliessHch abhängig 
von der EiweiBsföulnis im Darm, da die hierbei entstehende Phenylnropionsäure 
als Hippursäure im Harn erseheint (E. u. H. Siilkowski). Von Henneberg 
veraiiliUMite aus^edelmtc Fütterungsversuche haben aber ergeben, dass bei Wieder- 
käuern die HippursäureauBseheidung zur Menge des verdauten Eiweisses in keinem 
Verhältnis steht. Die Untersuohuncen von ^rfissufr und Shepard u. ;i. lehren 
vielmehr, dass ein Bestandteil der Rolifaser an der Bildung dsr Hippursäure be- 
teiligt ist und GStse und Pfeiffer') haben gezeigt, dass beim Hammel dieBoi- 
füttemng von Ounimi die Menge der Hii^ianäuie» eotqnpecdieiid der Menge des 
Beifutters, um etwas erhöht. 

Welche Substanzen in der Hohfaser die Quelle der Hippursäurc 
sind, ist noch nicht völlig khu-gostellt. 0. Loew hielt dafür die 
Chinasänre C^.H0(OH)4.COOH, die vom Pflanzenfresser und vom 
Menschen, nicht aber vom Hunde als Hippursäure ausgeschieden wird 
(Stadelmann, Hupfer^). Riecke zeigte, dass aus der Rohfascr 
des Heues eine wasserlösliche Substanz zu erhalten ist, die bei Oxy- 
dation mit Kaliumpermanganat in alkalischer Lösung annähernd das 
Quantum Benzoesäure liefert, das der bei Vorfütterung des Ausgangs- 
materials an Hammel ani^eschiedenen Menge Hippursäure entspricht. 
Die Hippursäurevermehnmg nach Zugabe von Kirschgummi (s. o.) ist 
wahrsrb'inlicii auch auf die im Gurnini enthaltenen I»enzr>esäure liefern- 
den Substanzen und nicht auf Pentusane zu beziehen. Unter den 

*) J. Baum, Ztsdir. f. physiol. Ch. 9. 465. 1885. 
*) K. Lewin. Ztschr. f. klin. Med. 42. 371. 1901. 

') E. Bau mann, Zt.^f hr. f. physiol. Ch. 10. 131. 1886. — E. u. H. Sal- 
kowski. ebenda 7. 168. 1882 S.3. — K. Götse u. Th. Pfeiffer, Landwirtsch. 
VetSOcIiÄ'tat innen 47. IH{H\. 

*) O. Loew. .lüuni. f. prakt. Ch. 187. 309. 128. 470. 1879. — E. Stadel- 
mann, An h. f. exper. Path. u. Phamak. 10. 317. 1879. F. Hnpfer, Ztsohr. 
L phjwoL Ch. S7. 302. 1903. 
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Mu(t< rsuhstanx.cii dci Ilippuisäure aus der Ilohfaser spielt vielleicht 
das Conift'rin eiru« Rolle (Riecke). 

Von wescntlirlior nt'<l(nitung sclieinl luirh 11 ;i r a 1 a ni b V a s i 1 i u ^) 
bei den Pflaiizeufresseiii auch der l'hcnylalaniukümplex der Eiweiss- 
köiper zu sein. Beim Menschen bewirkt Eingabe von Hienylalanin 
keine Hippursäure-Ausscheidung. Dagegen erscheint danach beim 
Hammel fast die Hälfte der theoretisch möglichen Menge Hippursäare 
im Harn. Inwieweit die Darmfäulnis und die intermediäre Entstehong 
von Phenylpropionsänre bei diesen Beobachtungen von Bedeutung ist, 
muss noch klargestellt werden. 

Beim Menschen kommt für eine Vermehrung der Hijipursäure- 
Ausscheidung hauj)tsächlich die Darmfäuhiis Löwin fand bei Peri- 
typhlitis über 2 ß - und der Gonuss von Obst, naiiu-iitlich von nooron 
in Betracht. Nacli Jaarsv<'l<l iiiid Stock vis soll bei jiai onchyina- 
töser Nephritis und Amyloidiiierc di«' Fähigkeit der Niere Hii){)ursäure 
synthelis« b zu bilden vei udmlert sein, nach S e r t o I i imd L e w i n s k i -) 
gilt das jedenfalls niclit allgeniein, dagegen soll sowohl bei Schrumpf- 
niere wie bei parenchymatöser Nephritis die Ausscheidung verlang- 
samt sein. 

Bei Hühnern wird Benzoesäure als Ornithursäure ausgeschieden 
(s. Kap. „Körperfremde Stoffe**). 

B. Eigenschaften. 1. Die Hippursäure bildet milchweisse, 
halbdurchsichtige, vierseitige Prismen und Säulen, die an den Enden 

in zwei odei- vier Flächen auslaufen und häufig zu Drusen vereinigt 
sind. Die Grundform ist immer ein vertikales rhombisches Prisma 
(Taf. I, Fig. 3 rechte oliere Hälfte). Einzelne Formen hal)en zuweilen 
Ähnlichkeit iint den Kiy>tallen der phosphorsauren .VnimonMagnesia, 
von der die lli[»|nit säure jedoch durch ilir ( heinisrlies Verhalten leicht 
zu unlers( heideti ist. Sie ist geruchlos und von schwac h idtlerlichcm 
Geschmack. Schnudziunikt 187,5". Sie löst sich in GOO Teilen Wasser 
von 0", viel leichter in beisscm (Liebigj; bei ÜO" scheidet sich 
der grüsste Teil der in der Siedehitze gelösten Säure wieder aus 
(Curtiu s) ■^). Alkohol löst sie leicht, Athylather schwerer, Essigäther 
leichter als Äther, kochendes Chloroform sehr schwer (Curtius), 
Petroläther, Benzol, Schwefelkuhlenstoff nicht. Die Lösungen röten 
Lackmus stark. 

^) Haralamb • Vssiliu, Neue üntersnchuiu^n über die Muttenrabstanz 
der im Tierkiirpor erzeugten HippurHiuiro. Inau<:.-Öiss. Brottlaii 1906 O. Mitt. d. 
Landwirtsch. Inst. d. Univ. BreHlau 4. 374. 11K)8. 

•) G. J. Jaaraveld u. B. J. »Stockvis. Arch. f. exper. Path. u. Pharmakol. 
10. 268. 1879. — Sertoli, ( Jazz, degli oepeduli e d< lle clin. 1898. Nr. 145 zifc. n. 
JahrrslKT. f. Tierch. 28. 299. — J. Lewinaki, Arch. f. exper. Path. u. Phann. 
88. 397 1908 (Lit.). 

Curtitts, Joam. f. pnkt. Ch. [2] 2C. 119. 1882. 
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Nach Connermann^) löst sich 1 g Uippursäure bei uiigefälir 18° in 77 ocm 
BMigsäure. 165 ccm Wamer, 400 ccm Athyläther, 1 Ltr. Chloroform; sie 16st sieh 
lonier in 100 Ltr. kaltem und 10 Ltr. siedendein Benzol. 

2. Sic vereinigt sich mit Hasen, aber nicht mit Süuren za Salzen. 

Ihre Verbindungen mit den Alkalien und alkalischen Erden sind in 

Was55!er und in Alkohol loslich, ihr Silber-, Kupfer- und Bleisalz 

ist in Wass'T schwer Jtislicli, das Eisenoxydsal/. id unlöslich. Das 

Silbersal/ krystallisiert aus licissein Wasser in weissen, seide^länzenden 

Nadeln, das Kobaltsalz krystallisiert gut und ist in Alkohol unlöslich 

(L o e b i s c hj -j. Säuren scheiden aus den Salzen die Hippursüuro 

wieder in Krystallen ab. 

Hippursaure SaUe geben mit Eiaenoxydsalsen einen LsnVtellfarbenen» flockigen, 

eelbst in lu'is.som Wassor nnlrislinlipn. in npiasom Alkoliol leicht löslichen Nieder- 
schlag. — Mit Itasisi-li essigsaurem Blei gibt sie einen Xiedersuhla^z, wird aber beim 
Kooben mit Bleihydmt nicht abgeschieden. 

Nach Donath') l('>sf sioli Hi|»pur8äure zu 1 Mol. in Xa.HPO^. zu 2 Mol. 
in Na5,PÜ4. Aus den stark s uier reilgierenden Lösungen kry.itällisiert beim Ver- 
dunsten zuerst Hippursiiure. welche sich dem Abdampfungsrückstand solobeir 
Lösungen durch Alkohol entziehen lasöt. Äther nimmt au.s solchen Lösungen 
(alle) Hippursäun' auf. auch dann noch, wemi die Lösmig so viel Xa-^ilPO^ enthält, 
dsSB .sie entschieden alkalwch n'agiert. 

3. Der nach den ültliohen >Iethoden darstellban" Athylcster der Hippursäur© 
krystallisiert aus kochendem W asser in langen Nadeln vom 8clmiebspimkte 60,5 ®. 

Erhitzt man Hippursäure mit einigen Tropfen Alkohol und 1 — 2 IVopfen 
kmizentrierter Schwefelsaure, so tritt (Jenieh nacli Benzoesäureester auf. 

4. lieim Kochen inif Laufen iabcr nicht so leicht beim Kochen 
inil Kalkinilchi, schn<'lh'r noch br-ini Kochen mit Mineralsiiuren. h'rn<'r 
bei anhaltendem Krhit/cn mit Wasser auf 170 ISO*^ zerfällt die Hippur- 
säure unter Wasseraufnahme in Henzoesiinre und (llvcocoli: 

C4H5.CO — H N .CHjj. COOH -f HjjO — CßH^. COOll .CHg.CÜOll 
Hippnnftnre. BeozoesäuTe. GlyeoooU. 

Nach Folin und Flanders*) gelingt e>$ dur-h 16. stündiges Erhitzen mit 
0.r> obiger Natronlauge auf dorn Waaserbado 0^ g UippunMure nahezu quan» 

titativ zu spalten. 

Bei I stündigem Erliit/.en von Hippnn&liw mit einer LBsung der Hamsalze 
auf 180 — UM) "entwickelt sie nach Cazeneu ve und Hugounenq^) kein Ammoniak. 

5. Dieselbe /ersetzunp; erfährt <lie Hippiirsäun* auch durch den 
Micrococciis ureae bei der alk,i lisrlien llarngiirung ; nur wird dabei 
diu» /ily<'oc()ll h'icht w eitei- veiändei t < v a n T i e g h e m I® ). 

Nach .^^ef)') s[)al(en Stapliylokt>kk<'U und Streptokokken, die sich 
oft im Harn, der nicht in desinfizierten (Üäsern gesanunelt ist, finden, 

^) iL Gonnermann, Pflügers Archiv 69. 44. 1894. 
*) W. F. Loebisch, Anleitung zur Hamanaljse II. Anfl. Wien u. Leipzig 
1881. S. 133. 

») Jul. Donath, Joum. f. prakt. Ch. [2] 9. 173. 1874. 
*) O. Polin and F. F. Fl anders, Journ. of biolog. ehem. II. 257. 1912. 
*) Cazeneuve u. Hugonnenq, Bull, de la »Soc. chim. [2] 4S. 82. 1887. 
•) van Tieghem, Ann. scient. de Peeole normale sup^riemre I. 4. 209. 1864; 
Ann. des sc. natur. [öj 2. 168. 1864; Comptes rendus 58. 210. 1864. 
') Seo a. a. O. 440. 
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die Hippursäure eben falls schnell in grosser Menge, während Hact. coli, 
Tviilins- und Parat\})hiisba/.illen und Hacillus pyocyaneus dazu nicht 
imstande sind. Oh solche Spaltutigi'U durch Bakterien auch im in- 
fizierten KörjMT vorkoiunien, niuss nuch untersucht weiilrn. 

Auch aus Organen von Hunden und Schweinen lassen sicli nach 
S c h ni i e d e h <■ r g imd Minkowski Auszüge gewinnen, Lösungen 
des „Histo/.ynis ", welche die Hippursäure in Glycocoll und Henzuesäure 
zerlegen. Dagegen geht dem Trypsin (Gulewitsch) und dem Erepsin 
(Cohnheimj ^) diese Fähigkeit ab. 

6. In alkalischer Lösung wiid sie nach Gössmann durch Chlor 
in korser Zeit in Benzoylglyoolsäare übergeführt: 



Die freie Hippursäure wird dagegen selbst in siedender wässeriger 
Lösung von Chlor nicht verändert (Curtius). 

7. Mit Brom lauge entwickelt sie keinen Stickstoff (K u o p und 
Wolf, Hüfner, Esbach). Dagecen gibt sie nacli Dcuiges-) 
l)eini Kochen mit deui R<>ageiLs einen kennesfarix,'nea Niederschlag, 
den Benzof'säure nicht gibt. 

Die Abäuih-rung (li<'ser Reaktion und ihre Anwendung zum Aach- 
weis der Hippursäure durch Dehn s. unter D. 

8. Löst man Hippursäuiv in konzentrierter Schwefelsäure und 
fügt polymeren Fornialdehyd im Überschuss hinzu, oder erhitzt man 
Hippursäure mit Formaldehydlösung mit oder ohne Anwendung von 
Kondensationsmitteln, so entsteht Methylen hippursäure von der 
wahrscheinlichen Formel 



Sie krystallisiert aus heissem Essigester in grossen Prismen vom Schmelz- 
punkt 151^, ist in Wasser wenig, in heissem Benzol und Petrol- 
äther löslicli. (Patent der Chemischen Fabrik auf Aktien [vormals 
E. Schering^)].) 

9. Hippursäure liefert, wie S, 592 erörtert, mit Natriumacetat, 
Essigsäureanhydrid und Benzaldehyd erhitzt, nach E r 1 e n m e y e r j r. 

^) 0. Schmiedcberg, Arch. f. exper. Pathol. u. Pharm. 14. 378.1881. — 
0. Minkowski, ebenda 17. 445. 1883. — W. Gulewitsch, Ztachr. f. physioL 
Ch. 27. 540. 1899. — O. Cohnheim, il onda :>2. .">26. 1907. 

*) Knop u. Wolf, Chem. Zentral bl. 1860. 2ö8. — Hüfner, Journ. f. prakt. 
Ch. [2J 3. 18. 1871. Esbach, Gazette med. de Paris 24. 1873. — G.Deuig^s, 
Cknnptes rendu.s 107. 662. 

>J Ref. im Chem. Zentralbh 1904. I. 411. 



CeHg . CO — NH . CHg . COO H + H^O -f 3 Cl = 
CgH^ . CO — CH .011 - COOH 4- 3 HCl N. 
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das Lactimid der Benzoylainiiiozimtsäare. Ähnliche Kondensationen mit 
Bildung charakteristischer Lactimide erfolgen mit vielen anderen 
Aldehyden. 

10. Lässt man starke Salpetersäure in der Siedehitze auf Hippor* 
säure einwirken, dain]>ft zur Trockne ab, bringt den Rückstand in ein 
Glasröhrchen und erhitzt, so entwickelt sich ein intensiver, hitter- 
mandelülmlicher Geruch von Nitrolx-nzol. Da selbst noch Spuren von 
Nitrobcazol ziemlich anhaltend einen starken (Jcruch verbreiten, so 
ist diese Reaktion zur Entdeckung selbst sehr kleiner Mengen von. 
Hippursäure anwendbar (Lücke)^). 

Dasselbe Resultat gibt die Benzoesäure; bei der Zimtsänrs verdeckt der 

spezifische Zimtpenich jeden anden-n. Albumin, T^im. H.irnsäurc, Ham/.ucker, 
Salicin, SaUcylursäure, Choloidinsaure, Aniasäure, Pyrogaliussäure, Chinasäure, 
Pikrinsftiixe, Naphthalin, PhtalsSure, Lid^, Itatin f^bon diese BeaktSon nicht. 

11. Bei der Behandhinc; mit salpetriger Säure entwickelt die Hippnnftme nur 
Spuren Stidutoff (Heinrich), auch in der Wärme nicht mehr, wenn die Sftute 
mdit Torher m Glyooooll und Bensoesänre secsetst ist (Krensler) *). 

13. Bei schwachem Erhitzen im Reagenzglas schmilzt die Hippnr- 
sänre zu einer öligen Flüssigkeit» die beim Erkalten wieder krystallinisch 
erstarrt; bei stärkerem Erhitzen Skrbt sich die geschmolzene Masse 
rot, zieht sich an der Wand des Glases in die Höhe, gibt «n Sublimat 
von Benzoesäure und entwickelt zugleich anfangs einen angenehmen 
Heugeruch, später den nach Blausäure. 

C.Darstellung. 1. Imgrossen. Man verwendet am zweck- 
mässigsten Harn von Pferden, Kühen, Schafen, die mit Gras oder 
W'iesenhou gefüttert worden sind. Der Harn niuss in reinen Gefässen 
aufgefangen und in möglichst frischem Zustand verarbeitet oder un- 
mittelbar nach der Entleernng sterilisiert werden. Die Darstellung 
bietet nur insofern Schwierigkeiten, als es nicht leicht ist, die liippur- 
säure farblos zu erhalten; auf diesen Punkt sind alle Bestrebungen 
gerichtet. 

a) Man kocht nach Gregory Pferdeham mit Kalkmilch auf, coliert, dampft 
schnell auf 76 oder Vn &in und übersättigt mit Salzsäure, sammelt die nach 24 Stunden 
auskrystalliflierte, noch rötliehe Hippursäure. kocht sie nochmals mit Kalkmilch, 
filtriert und fällt wieder mit Salzsäure. — Nach H. Schwarz dampft man den 
Harn auf — ein. versetzt ihn mit Salzsäure im t^berschuss, läst den Nieder- 
schlag in heisser Kalkmilch, fällt in der Wärme mit kohlensaurem .Alkali, das Filtrat 
mit Chlorealciiun. filtriert wieder und 8chläj;t die Hippursäure mit Salzsäure nieder. 
Man l<">st die Hippursäure wieder in überschüssiger Kalkmilch in der Wärme, Ije- 
bandflt die Ixisung mit Kohlen-säure. wobei ein stark jiefärbter Niederscldag ent- 
steht, und fallt das FUtmt mit Salzsäure. — Hansen ') löst die rohe Säure kochend 
in Kalkmilch und Wasser imd fällt dif vlkuüschc Lör^unir in drr Wärme mit kon- 
zentrierter AmmoncarbonatlÖHung und mit Chlorculciuju. Aua dem abgeküldten 

^) Lücke, Archiv f. pathol. Anat. 19. 106. 1860. 

') F. Heinrich, Saehs>«es Phytochem. Vntm. 1. 101. — U. Kreasler, 
Luidwirtsch. Versuchsst. 31. 310. 1885. 

•) Greffory, Ann. d. Chera. u. Pharm. 63. 126. 1847- — H. Sohwars, Ann. 
d. Chem. u. Pharm. M. 29. 1846. — G. Hansen, Jahnaber. f. Tierohem. 1881. 116. 
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Filtrat wird die Uippursäure mit Salzsäure niedergc^ciilagen. Diese Reinigung 
wird, wenn nötig, wiederholt. Auch kann man die rohe Säure vorher mit Fer- 
maoganat teilweise entfärben. (In den Mutterlaugen bleibt viel Hippursäure zurück.) 

1») Bcnsch*) versetzt die hcisse Lr>s\iriL' der rohen >!i])pnrs!uire in Kalk- 
milch mit HO viel Aliuinlusiin^j. bis die Flii.s.sinkeit nicht nieiir alkalisch reagiert, 
lässt sie auf 40 erkalten, fällt mit kohlensaurem Natron aas und das Filtrat mit 
Salzsäure; die abgeschiedene Hi|i|Mirs!iure wird dann in wasseriger Lösung noch mit 
Tierkohle entfärbt. — Schnell und sielier führt folgendes Verfahren zum Ziele. 
Die rolle Hippurs&nre wird in heissem Wasser gelöst, mit Alaun und dann so viel 
kolilensaureni Xutron versetzt, dii,ss ein reiehlielier Xiedersehlag entsteht, die 
Flüs.sigkeit aber noch sauer reagiert. Dius Filtrat winl zur Kry.stallisation ver- 
dunstet und, wenn nötig, noch mit Salz-siiure versetzt. Der Farbstoff, welcher den 
Krystallen noeh anhaftet, lässt sich leicht durch blosses Umkrystallisieraioder ducoh 
Tierkohle entfernen (Huppert). 

o) Lowe lost in der heissen, mit Salzsäure versetzten LSsnng etwas Zink 

auf und füvrt der Flüssigkeit zuletzt etwivs Kohle zu. Die Krystalle dunkeln am 
Ucht wieder nach (Conrad) Oder er löst die Hippursäure in kohlensaurem 
Nation und kocht mit Zinkvitriol und Tierkohle; die entfärbte Flüssigkeit wird 
mit Salz-säure gefällt. 

d) Zinnoxydul reduziert in alkalischer Hipptirsänreliisung den Farbstoff Und 
fällt üm zugleich. Salzsäure fällt darauf weisse liippursaure (Conrad)*). 

e) Zur Entfärbung der (freien) Hippursäure sind auch Oxyda^nsmittol vor- 
gcschlagen worden: überniangarwaures Kali ((lössniann), Chlorkalk (Liebig). 
Chlor (Dauber, Cazeneuve), Salzsäure und cklorsaures iiaii (Rieckher)» icalte 
Salpetersäure (Hutstein, Conrad). Das Verfohren von Gössmann tot gut, 
nur geht dabei neben dem Kali auch Manuannxydu! in Läsung. das diireh Salz- 
säure entfernt werden kann. Die Behandlung mit Chlor wird von Curtius') 
empfohlen. Man verfahrt dabei so, dass man m die siedende wässerige Losung der 
Säure Chlor leitet, bis di»^ Liisung nur noch pomeranzenrot ist. die Lösung ab- 
kühlt, die Mutterlauge sclmell von den Krratallen trennt und diese ein {»aar Hai 
mit kaltem Wasser wäsdit. Man Iwt die luystalle wieder und entfärbt mit Ghkr, 
bto die L*i8ung helloelb tot. Den Rest des Farbsto^ kann man durch Urnktyrtalli- 
sieren mit Tierkohie beseitigen. 

f) Von beigemengter Benzoesäure, die sich schon an dem Auftreten einer 
milchigen Trübung bei der Absoheidun^ der Säure kenntlich macht, lässt sich die 
Hippursäure befreien, wenn man sie mit Wasser übergiesst, und die Mischung mit 
Petroleumäther schüttelt. 

2. Im k 1 o i n e n. Man niniint soviel li.nii in Arbeit, dass man 
auf ungefähr 0,5 g Hippursäure ;ui Ausbeute rechnen kann, von ge- 
wöhnlichem Menscbenham 1 Liter oder die ganze Tagesmenge. Dia- 
botischen Harn iSsst man vorher mit Hefe vergären, was nach Ca- 
zeneuve keinen Verlust an Hippursäure zur Folge haben soll, stark 
eiweisshaltigen Harn befreit man vorher durch Hitzekoagulation in 
essigsaurer Losung vom Eiweiss. 

a) Verfahren von Bunge und Schmiedeberg^). Der Harn 
wird, wenn er sauer ist, mit kohlensaurem Natron alkalisch gemacht, 

^) Bensch, Ann. d. Chem. u. Pharm. £8. 267. l^. 

*) Lowe, Joum. f. pnJct. Ch. 372. » W. Conrad, Jovm. f. prakt. 

Ch. [2] 15. 243. 1S77. 

') Curtius a. a. 0. 

«) G. Bunge u. Schmiedeberg, Archiv f. exper. Fathol. $, 23& 1876. 
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das Filtrat fast zur Trockne verdunstet und der Rückstand wii'dorholt 
mit kaltem Alkohol ausgezogen. Von der Lösung wird der Alkohol 
vollständig ahdestilliert, die rückständig«' wässerige Flüssigkeit mit Salz- 
säure angesäuert und wiederholt mit immiM- n<'uen Portionen Kssigäther 
(wenigstens 5 mal) ausgeschüttelt. Der ahgeholx'ne Essigäther wird 
durch Schütteln mit Wasser gewaschen und bei massiger Temperatur 
vefdimstet, w<mach die Hippursäuie neben Benzoesäure und anderen 
in Essif ^ther löslichen Substanzen zurQckbleibt; von diesen Veninrdni- 
gongen lässt sich die Hippnrsäure durch Behandeln mit Petroläther be- 
freien, welcher die Hippuisänre ungelöst zurficklässt Die Säure wird 
dann in wenig warmem Wasser gelöst, die Lösung mit etwas Tierkohle 
digeriert und bei höchstens 50 — 60® zur Krystallisation verdunstet. 

T)pr Äther hildet mit den L(>sungen. mit denen er gesohüttelt wird, oft Emul- 
sionen, in denen eine Trermung der Flüssigkeiten in zwei ächicliten schlecht von 
statten geht; diesem t^bebtand lässi sich vorbeugen, wenn mm dfo Flaschen, 
in welchen man die FhiHsiirkciten sohüttelii will, nahezxi ganz anfüllt. - Nach 
W. V. Schröder ') läsüt sicli eine betisere Trennung der Efisigätherlüsuag von dem 
Waaohwaaaer emlohen,. wenn man dem WasMr etwas Koohaalz zoffigt. 

KrvHtallLsiert die erhaltene Hippiu^nie nioht» eo verwandelt man sie nach 
Bunge und Schmiede borg durch Jioohen ihrer wässerigen Lösung mit kohlen- 
saurem Zink in das Zinksalz, dampft die LSsang ein. nimmt das hippursaure Zink 
mit Alkohol auf, verdunstet den Alkohol und Inhandelt den Rückstand mit ver- 
dünnter Salzsäure und £saigäther. — iSchuitzen entfernte die die Krystallisation 
störenden fremden Stoffe m der Weise, dass er den ExtraktionsrQckstand in Wasser 
lÜHte, die Lösung mit einem Tropfen Keionu fällte, da^ Filtrat mit Schwefel- 
wasaerstoÜ behandelte» eindampfte and naidi dem üirkalten mit etwas Salzsäure 
▼ersetzte. 

Alts einem trockenen Ciemenge yon Benzoesäure und Hippursaure zieht Chloro- 
form naeh Fischer die Henzoesiuire sehr schnell aus und liis-st die Hippursaure 
fa^t quantitativ zurück; versetzt man eine Lösung beider »Sauren mit viel Chloro- 
form, so wird die Hippursaure nach und nach beinahe Tollstaadig gefällt, während 
die lienzoesäure vollständiir in I/'isimg bleibt. — <!onner mann ') Imwerk'^tcüiirt 
die 'J'rermung der beiden Sauren in der Weise, dass er den Ex-sigatlierauszug zum 
Sirup verdunstet, und den Rückstand in Chloroform löst, dem auf KX) ccm 5 com 
Benzol zugesetzt siiiil. Die anfiinirlic li kl.m' Liisnni: trül>f sieh selmell unter Ab- 
scheidung von Hippursaure. Nach 24 Stunden wa-scht man den Niederschlag an 
der Saugpum|>e erst mit benzoUialtigem, dann mit reinem Chloroform, bis dieses 
auf dem L'hrglas keinen tropfenförmigen Rnokstand mehr hinteriässt. Die H^pur- 
säure ist vollkommeti weiss. 

b) Das Verfahren von (i. Moissnei"'i iM'/.weckt naiiieiillich 

eine vollständige Trennung tler Ilippursäure von der liernsteinsäure. 

Der Hkm wird mit Barytwasser ansgeftllt. der übersohüssige Btirvi; yontohtig 
mit Schwefelsäure entfernt, dius noch alkalische Filtrat mit Salzsäure voIKmkIs ircnau 
nentralisiert, bis zur Sirupkonsistenz eingedampft und die noch heisse Flüssigkeit 
aofort mit soviel absolutem Alkohol versetst, bn heiae Trübung mehr entsteht. 

') VV. V. öchröder, Zt^chr. f. phyaioL Ch. 3. 325. 1879. 

*) Ch. S. Fischer, Ztsciir. f. phystol. C9i. lt. 171. 1804. — M. Gönner- 
mann, Pflügers Arcliiv 59. 44. 1894. 

'} Cr. Meissner und C. U. ähepard, Untersuchungen über die Katätuhung 
der Uippomiim. GSttingen 1806. 11 v. 108. 
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Die alkoholfedie TJSmnft, irelche alle Hippiin&iire und keine Berntteina&m« «ith&lt, 

wird (lurrh Vfrflunstcn \ ril!ii: vom Alkonol befreit, dor Rürkst;in(l noch warm mit 
einigen Tropfen konzentrierter Salzsäure versetzt und wiederholt mit Ätlier aus- 
gesdifiUeli. Nach dem Vezdimsten des Äthers pflegt die Uippurs&me anun* 
ujBtalliaieren. 

c) CaseaeuTe^) dunstet 260 ccm Harn auf 26 ccm ein, fügt 
dann 6 ccm Salzs&ura (nach Loebisch bosscr Essigsäure) und 50 g 
gebrannten Gips ZV und tnxkiiet roUends. Der Rückstand wird ge- 
puhx^rt und in einem Extraktionsapparat mit wasser- imd alkohol- 
freiem Äther (besser KssiL'älhcr i völlitj erschöpft. Vom Auszug ,wird 
der Äther abgedunstet und der Uückstand aus wenig Wasser um- 
krystallisiert. 

d) Völker'} wendet ein dem Cazeneuvesohen Verfahren ähnliches an. 

Es «erden SOO — 300 ccm Harn in einer Hof meisterechen Olaaschale von 
100 com FaasimgHnuiin auf ein Dritt«-] eingedampft, dann mit 4 g Natt iurnphosphat 
(B. 2} Teraetst, und, wenn der Kückstand sirupdick geworden ist, mit überschus- 
ügem |[*ebranntem Gips. Dann wird Tollends getrocknet, die Bfoase samt der 
Säiale gej)ulvert und das PiUver im So .\ lilct sehen Exl rakt ionsapparat erst -t- -fi 
Stunden mit £risch rektifiziertem Petroläther vom Siedepunkt 60—^ ^ und darauf 
0—10 Stunden mit waaser- und alkoholfreiem Äther ausgezogen. Nach dem Ver* 
jagen des Äthers wird der Rückstand in hei.Hsem \N'ass('r ireliVst. mit Tierkohlo 
entfärbt, die Kohle vdllig mit heissem Waaser ausgewaschen und die Lösung bei 
60—60 * auf l— 2 oom eingedainpft und der KxTBtallisatwn überlassen. Die Key- 
stalle werden nodi mit einigen topfen Wasser und Äther naohgewasoheii. 

3. Zur Darstellung im grossen wie im kleinen aus Herbivoren- 
harn empfiehlt Roaf^) folgende einfache Methode: 

Man setzt zu 1 Liter Harn 260 g Anmionsolfat oder das gleiche 

Volum gesättigte Ammonsulfatlösung und 16 ccm konzentrierte, 98o/oige 

Schwefelsäure. Die Krysfallisation iK-ginnt schon nach 10 20 Minuten. 
Zur vollstän<lip< ii Abscheiduiig lässt man 24 Stunden stehen. Will 

man die Krystallisation beschleimigen, so fü^t man mehr Ammoiisulfat 
zu. Die Krystalie sind nur wenig g«^fürl»t und können diucii Um- 
krystallisieren aus lieissem Wasst*r mit Tierkohle farblos erhalten 
werden. 25 ccm Kuhharn genügen, zur Darstellimg von krystallisierter 
Hippursäure. 

D. Nachweis. 1. Zum Nachweis im Harn ohne vorhergehende 
Isolierung benutzt D e h n* ) das Verhalten gegen iSatriumhypobromit- 
lösung (s. B. 7): 

Mim versetzt einige ccm Harn mit so viel Natimmhypobromit- 
lösung, als nötig ist, um den Harnstoff zu zersetzen und das Gemisch 

1) P. Cazeneuve, Jouru. de Pharm, et de Chiuüe [4J 29. 309. 1879; Ztsohr. 
f. aoalyt. Ch. 19. 2S2. 

«) 0. Volker, Chcm. Zentralbl. 1887. 125. 

>) H. E. Roaf, Biochem. Journal S. 185. 1908. 

*) W. M. Dehn, Joum. of the Americ. Chem. ^)oc.3 U. 15U7 zit. n. Jahrea- 
ber. f. Ticroh. 88. 322. 
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bleibend gelb zu färben. Beim Erhitzen zum Siedon entsteht ein orange- 
farbiger oder braunroter Niederschlag, bei Spuren nur eine rauchige 
oder schwach rote Färbung. Nach ('iiiitjor Zeit scheidet sich ein aus 
Erdphosphaten und der braunen ainorplien Substanz bestehender Nieder- 
schlag ab. Die aus reiner Hippursäure gewonnene Substanz piitlillt 
C, H, N und Br und entwickelt beim Kochen mit Wasser Isonitril- 
geruch. — Harnsäure, Benzoesäure, Oxalsäure, Fettsäure, Kreatin, 
Aceton. Acetessigsäure, Glyoose, Glycogen, Leucin geben keine Färbungen. 

2. Sicherer erscheint es für den Nachweis, die Hippursäure ß]a 
solche zu isolieren, wozu eine der unter C. 2 oder 3 beschriebenen 
Methoden zu verwenden ist. Die krystallisierte Hippursäure erkennt man 
leicht an ihrer Krystallform 'H. 1^. ihrem Verhalten bei der trockenen 
rk'stillation (M. 12) und ihrer leichten Eöslichkeit in Alkohol unfl heisseni 
\Vass(!r, Neben diesen Proben lassen sich zur weiteren Bestätigung die 
Lückesche Reaktion (H. 10} imd das Verhalten eines ihrer Salze gegen 
säurefreies Eisenchlorid (B. 2) sowie die Überführung in ein Lactiinid 
(B. 9) verwenden. Durch die Bestimmung des Schmelzpunktes lässt sie 
sich leicht und sicher von der Phenaoetnrsäure (s. nächstes Kapitel) 
imterschdiden. 

£. BeBtirnnmagsmethaden. 

liit Rücksicht auf die leicht eintretende Zersetzung der Hippur> 
säure (s. B. 5) empfiehlt es sich den Harn in sterilen Gefässen auf- 
zufangen, event. unter Zusatz von Chloroform zu sammeln, und frisch 
zu verarbeiten, oder den Harn nach der Entleerung aufzukochen. 

Zusatz von Phenol oder Thymol als Antisepticum kann bei manchen 
Hf'stinunmigsniethoden Fehler veranlassen (vgl. die Polemik Brugsch- 
L e w i n s k i 

I. Darstellnng und WägTon/g^ der Hippursäure. 

1. Verfahren von Bunge und k> ch miede b erg. 

Bunge und Schmiedeberg bestimmten die Hippursäure nach 

dem unter C. 2 angegebenen Verfahren. Man verwendet 100 200 com 

Harn. Die gewonnene Hippursäure lässt sich nach dem Trocknen gleich 

in dem Schälchen wägen, in welchem sie auskrystallisiert ist. 

Bei Versuchen mit Losungen reiner Hippursäure fanden Bunge und Schmiede. 
berg bei 5 maligem Ausschütteln der FlÜBsiskeit mit Essigäther 07,4 % wieder. 
▼. Schröder ') eriiieJt stets gut vntereinaader äbeninstimiiiende Resultate und 

») Th. Brugsch, Ztschr. f. exper. Pathol. u. Ther. 5. 731. 1909. — J. Le- 
wintki, Arch. f. exper. Path. u. Pharm. 61. 88. 1909. 

*) W. V. Schröder, Ztschr. f. physich Ch. 8. 323; Ztschr. f. analyt. Ch. 
1». 252. 1879. 



Digitized by Google 



826 Ellingor, Aromatische Vurbindungen. 



fand von der einem Hammel beigebrachten ik'nzoesaure 94,2 und 99,6% aia Uippur- 
■iun wieder. 

Die Methode gibt bei irgend erheblichen Hippursäureniengen sehr 
gute Resultate, iässt ahor l>ci kleinou Mengen z. U. im noimalen 
Kaninchenbarn im Stich (Jaarsveld und Stockvis, Blnmen- 

t h a 1 , W i e c h <) \v s k i , U i o r k <• 

Lewinski-) betont folgende Kautelen: 1. Man überzeuge sich* daaa die 
Extraktion mit EsMigäther enwhSpfend ist. 2. Der Bniflftther-Avsciig mms in 

Crossen ( '.lassclialcn verdunstet worden, damit niclit« über den Rand steigt. 3. Zum 
Umkiystallittieren des Easitfäther-Kückatandee müssen möglichst kleine Flüasig- 
keit8ni«ngen -verwandt werden. 4. Die gereinigte Sufatttans aoll auf dem Boden 

eines cnp-n 1i<>olK'r^'lases juiskrj^-stiillisieren. 5. in der abgrhobenen. auf 3 — 4 com 
eingeengten Mutterlauge ist die Ausscheidung von Üestkrystallen abzuwarten. 

2. M (I (1 i f i k a t i o ri von U e m - P i c c i ^). 

200 — 400 cciii Hai II werden mit t-incr Lösung von ö g Chlor- 
baryiini in 100 (miii L'<'^-ittigler l!aiytir>sung v<'rs<'t/.t, so lange n<»(h 
ein Nitxlorschlag ausfällt. Dieser uinl mit wannoni Wasser ausge- 
wascheu. Enthält das Filtrat Eiweiss, so behandelt man es mit .\lkohul, 
den man später auf dem Wasserbad entfernt Man säuert mit Salz- 
säure an und extrahiert 7 mal mit Essigäther (zuerst mit 150 com, 
dann mit weniger), wäscht die vereinigten Auszüge mit Wasser, destilliert 
den Essigäther ab und verfährt weiter wie bei 1. 

Nach Astolftini*) soll dius Verfaliren von Rem-Piooi bessere Werte gelwn 

als das von liunge-Sch miedeberg. 

,\a< li \\ i e «• Ii o \v s k i lassen sie Ii <lie \ erfahren von Üunge- 
S c Ii m i <m1 «' 1» e r g und U e ni - i* i c c i knndunieren. indem man den 
Harn in dor.^idhen Weise v()rlK'reil<'t, wie zur llarnätoitbestinmiuug 
nach M ö r a e r - S j ü 4 V i s t (s. S. 571). 

3. Methode von Dakin^). 

300 r)()0 cem Harn je n;u h diMu in|i|iursäuregelialt — wor<len 
auf dem Wasserliad auf ein \01um v<in <'t\\a 100 (cm eingeengt, in 
einen K.\traJ\lionsa])i»aral gebracht, stark mit Phosjdi(»rsäure angcsäucMl 
und einen Tag mit Essigäther extrahiert Die Essigätherlüsmig, die 
wenigstens 200 ccm betragen soll und viele Verunreinigungen enthält, 
wird im Scheidetrichter viermal mit gesättigter Kochsalzlösong — im 

^) Jaarsveld u. »Stockvis, Arch. f. exper. Path. u. Pharmak. 10. 268. 
1879. — F. Blnmenthal. Ztflchr. f. klm. Med. 4». 339. 1900. — W. Wieohowski, 
Hofmei.sters Beitrage 7. ff. HXK"). Rieeke a. a. (). 

*) J. Lewinuki, Arch. L exuer. Path. u. Pliarmakol. «b. 399. 1908. 

•) G. Rem-Picci, Archivio di farmac. speriment. e ncienxe affini 1. 7. 1902 
jsit. nach Jalire4>. f. Ti. r^i,. :{'». 

*j G. Astolfoni, Arch. intcmat. de phannacodyn. 14. 39. 1905. 
H. D. Dakin, Joum. of biologio. eliem. 7. 106. 1909/ia 
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ganzen 75 ccm — geschüttelt, wodurch eine erbebliche Menge Harn- 
stoff beseitigt wird. Sie wird dann zur Entfernung von Kochsalz mit 
wenigen ccm Wasser gewaschen, die vereinigten Waschflüssigkeiten 

mit etwa? Kssigäther .nisgosrhnttolt, der nach sorgf.ältiRor Tronnung 
un(i nochmaligem Waschen niil Wasser mit der Hanptmonc<' 'it-r Kssig- 
ätherlösung V(»n'iniut wird. Di»' vcreiniglfMi Kssigäthorlösimgen werden 
in einem Uundlcnlhcn im Wassi-idamiifstrom destilliert, bis 750 ccm 
DebüUat ges;uumolt sind. Hierdurch werden flüchtige iSäuren in an- 
sehnlicher Menge entfernt. 

Die heisse wässerige Lösung wird mit wenig Tierkohle gekocht, 
filtriert und der Rdckstand mit kochendem Wasser ausgewaschen. Bei 
erheblichem Gehalt an Hippursäure läast man aus der Lösung durch 
längeres Stehen in der Kälte einen grossen Teil der Säure auskrystalli- 
sieren. Das Filtrat von den Krystallen wird im Scheidetrichter vor- 
sichtig mit einem Gemische von 2 Teilen Benzol und 1 Teil alkohol- 
freiem Äther geschüttelt, wodurch die geringen neimengungen von 
Indolessigsäure, O.xyphenylessigsäure und verwandten Substanzen ent- 
fernt werden. Die wässerige Hippurscäureliisnng wird znr Trockne ver- 
rlampft. der HiickstaiMl in wenig kochendem Wasser aufgenommen, 
und di<' filtrierte Losung in ein gewogenes (ilasschälclu'n übergeführt, 
in das man auch die vorher erhaltene Ili|)pursäurc bringt. Den Inhalt 
des Schäichens lässt man bei gelinder Temi)eratur verdunsten und 
erhält so die Säure relativ rein, wie Schmelzpunkts- und Stickstoff- 
bestimmung zeigen. Die Menge nicht krystallisierbarer Substanz, die 
in verschiedenen Versuchen annähernd konstant ist, beträgt höchstens 
etwa 20 mg. Der Rückstand im Schälchen wird bei lOO*' getrocknet 
und die Reinheit durch eine Stickstoffbestimmung nach Kjeldahl 
kontrolliert 

Ringer*) firnd nach D a k i n s Methode von zi^esetzter Hippur- 
säure 97,87 <Vo wieder. 

Prüfung auf freie Benzoesäure nach Dakin s. S. 816. 

4. Völker verwendete das unter C. 2 d) beschriebene Ver- 
ehren zur quantitativen Bestimmung der Hippursäure. Die auf einem 
trockenen gewogenen (GlaswoU*) Filter gesaomelten Krystalle werden 
mit einigen Tropfen Wasser und Äther gewaschen und für je 1 ccm 
Filtrat der gewogeneu Hippursäure 1,5 mg hinzugerechnet Die Resul- 
tate sollen sehr befriedigend sein. 

't. Cizenciivo empfiehlt die von ihm beschriebene Methode der Hippur- 
Moxegewinnuug aus Harn (s. C. 2. c.) auch zur quantitativen BeBtinimung, aber 
ohne den Nachweis ihrer Verwendbarkeit. 

») A. J. Ringer, Ji.uni. of biol. ehem. 10. 329. 1911. 
$«abau«r-Uappert, Aualyse d«8 Harns. 11. Aud. Ö3 
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II. BcHtiiiiiniitig des Ilippari»äurc-S(ick-toffs. 

Blu menthaP) schüttelt das mit Salzsäure angesäuerte alkoholische Extrakt 
des Harns mit einem ClemLsch von Äther und Alkohol (10 : 1) viermal, wäscht mit 
Wasser, destilliert den Äther ab und bestimmt im Hückst^ind den Stiokstoff nach 
Kjeldahl, woraus der Hippursäure-tiehalt errechnet wird. 

Das Verfahren ist von Soetbeer einer scharfen Kritik unterzogen worden, 
die Blumenthal und Braunstein') zurückzuweisen versuchten, doch fanden 
auch sie, dosa nach Blumenthal um 16% niedrigere Werte erhalten werden 
als nach Bunge - ti c h mied ehe rg. 

Abderhalden und Hirsch') schütttln 50 cciu Harn (von Kaninchen) 
nuch Ansäuern mit Salz-iäurr mit je ">(> crni Essi^äthcr aus. Die Rssiträthcr- 
auszügt' werden zur KiittVr'uing aufgt noninicntn Hainstuffa mit Wasser ausge- 
schüttelt und dann im Vakuum eingedampft. Der Rückstand wird in Wasser 
gelöst, die Lösung im Mtsskojlu n auf .W ccm aufgefüllt und in zwei Proben 
von je 10 ccm dieser Lösung der Hippursäurt*gehalt durch .Stickstoffbestiuuuung 
nach Kjeldahl festgestellt. 

III. Bestimmunj; der lüppur^äurc durch Formultitration 
(nach Henrlqnes-Sörensen) s. 8. 646. 

IV. Methoden, nach welchen die freie und gebundeue Benzoesäure 

bestimmt wird. 

Die im folgenden zu beschreibenden Ver&bren begeben s&müich 
den Fehler, dass die abgespaltene Benzoesäure nicht notwendig aus 
Hippnrsäuie stammen moss, sondern auch durch Spaltung der von 
Magnus-Lery zuerst dargestellten Benzoeglycuronsäure (s. Kap. 
„Körperfremde Stoffe"), die nur unvollständig in das alkoholische Harn- 
F.xtr.okt hineingeht (Brugsch), (Mitstanricn sein kann. Zwar ist diese 
Verbindung im Harn liishor nur n.u h l iittoninc roirhlichcr Mfiigcn von 
Benzoesäure gefunden worden, und der l\dd('r dürfte bei H<'sti!nniungen 
in normalem Harn kaum ins dewicht fallen, indessen ist vorerst niclit 
mit Sicherheit auszuschliessen, dass die Hon/oeglyenronsäure nicht auch 
in diesem in kleinen Meng<;n vorkonunt. Hei Versuchen über den 
quantitativen Verlauf des Übergangs von Benzoesäure in Hippursäure 
ist die Paarung mit Glycuronsäure nach Erfahrungen Ton Lewinski^) 
auch beim Menschen zu berücksichtigen. 

1. Methode von Jaarsveld und Stockvis^). 

a) Pas Essigiitlierextrakt wird j^ewonnen wie naeli Bunpe-Schmiede- 
berg und mit Petroläthcr vuUstundi^ emehüpft» dann in 10 — 20 ccm starker Natron- 
lauge gelöst und damit 1/4 — ^ Stunde gekoäit. Nftch Abkühlung wird die Flfiasig- 
keit mit so viel Salzsäure veisetst» dass m eine deutlich saure Reaktion aejgt» uikI 

F. Blumenthal, Ztschr. f. klin. Med. 46. 339. 1900. 
F. Soetbeer. Ztschr. f. ph.\-siol. Cl». 3ö. rm. 1902. — F. Blumenthal 
u. A. Braunstein, Uofmeiätern Beitruge ii. 385. 1903. 

*) E. Abderhalden u. P.Hir.sch, Zeitschr.f phv8iol.Ohem.78.299. 1912. 
*) A. Marius Low. Bioriiem. Ztsolir. 6. ."02. ilM)7. Th. Briiesrli. 
Ztschr. f. exuer. Puthol. u Therapie, o. 734. lyOU. — Lewinski, a.a.O. 404. 

*) G. J. Jaarsveld u. B. J. Stookvis, Aroh. f. esqper. Fftthiol. n. Pharmak. 
10. S71. 1879. 
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mit Petroläther ausgeschüttelt. Der nach einiger Zeit in ein irrosses Becherglas abge- 
gossene Pctroläther wird der freiwillitrcii \'erfiunstung überlassen. D^r Rückstand Ge- 
steht ans reinen Krystallen von Beti/.oesiuire. die trocken gewogen und auf Hippur> 
■ftttfe umgerechnet wenlen. 1*M) g Benzoesäure entsprechen 140,7 g Hippursäure. 

b) lüO oder 200 ccui K.un wenlen. falls sie nicht alkalisch sind, mit Soda 
leicht alkalisch gemacht und zur Sinindicke eingedam|)ft. Der abgekühlte Sirup 
wird mit Salzsäure versetzt. 24 Stiinaen sich sejijst überla-ssen. d inn wiederholt 
mit i*ls.sigäther ausgeschüttelt. Der meist mehr oder weniger getarlitr K.ssigäther 
wirtl voiaiohtig abgegossen. Wenn die Schichten sich schwer treiiiHn. so führt 
Zusatz von viel l-lssigütluT oder einigen Tropfen absoluten Alkohols zum Ziele 
(van de V'elde und Stockvis)^). Der Essigäther wird der freiwilligen Ver- 
dunstung überlassen, der Riiokstand zur Bestimmung der freien Benioeeiure mit 
Petroläther extrahiert und wie unter n) weiter behandelt. 

Die Verluste in Harnen untHippui.saure-Zu.satz betrugen nach van de Velde 
und Stock vis höchstens 12%. 

e) Modifikation von Wiener-). 

]>er mit Soda schwach alkulwch gemachte Hurn wiid in einem Külbchen 
im Lufti^trom abgedampft und darin mit Alkohol extrahiert um die Extraktion 
mTigliehst vollständig tu gestalten. Der mit Wa«';rr anfpenommene Alkoholextrakt 
wird mit Schwefelsäure angesäuert und im Extrakt iousapparat — im An.schluas 
an einen Vorschlag von K r<» necker — mit einem (iemiscn von Äther und etwas 
Essigäther extrahiert. Die Extrakti()nsflü.s»i gkeit wird axif rleni Wasserhad abge- 
dampft, der 1-lück.stand in hei.'^.sem Wasser geKist und im ApjKirat mit Petroläther 
vom Siedepunkt 30 — 60 " zur fiewinnung der freien Benzoesäure extrahiert. Der 
Petroläther wirtl im Kölbchen bei Zimmertemperatur im Luftstrom abgedam|)ft. 
das Kölbchen durch Luftdurcldeiten auf (>'ewichtskonstanz gebracht und die 
freie Benzoesäure gewogen. Der Rückstand aus dem Extraktionsapparat wird in einem 
Kölbchen mit U» eem 3.V'yiger Natronlauge eine Stunde gekocht, die gekochte 
Lösung mit Schwefelsäure stark angesäuert und die frei gemachte Benzoesäure im 

Afftnt mit PetroNIther extrahiert und wie TOifaerdie fir^Benzoesinre bestimmt. 

Die Bestimmung dauert 3- 4 Tage, 
d) Modifikation von R. Cohn*). 

Da.s alkoholische Hamextrakt wird mit möglichst wenig Wasser in einen 
Schütteltrichter gespült, abgekühlt, mit konzentrierterSalzsäurc stark angesäuert und 
viermal mit grossen I*ortionen Äther ausgeschüttelt. In den Äther geht die gesamte 
Fn H lienaoesäure und ein Teil der Hippursäure. während mdst ein Teil der ausge- 
Heiiiedenen Hippursäure. im Äther susiK-ndiert. mit ihm ztwammen von der salz- 
sauren, wässerigen i..«j«ung abgetrennt wird. Die ätherische Lösung wirtl nach 
dem Absetzen der mitgerissenen Hippursäure abfiltriert, der letzte Rest mit frischem 
Äther nachgespült und vollständig abdestilliert; der trockene Rückstand wird 
viermal mit grossen Mengen Petroläther (Sietiepunkt 30- -60°) zur CJewinnung der 
fn'ien Benzoesäure ausgekocht. — Hierauf wcrtien sämtliche Hippursäun» ent- 
haltenden Portionen vereiniut und der .\ther aus tler Salzsäuren Lösung durch Er- 
uarmen verjagt. Die von Athcr Ix-freite Lösung wird mit mintlestens der drei- 
fachen Menge konzentrierter Salzsäure versetzt und 6 Stunden am RückfluBskühler 
auf dem Sandbath' gekocht, was zur Spaltung d?r gesamten Hippursäure genügt. 
Nach dem Abkühlen wird die Lösung viermal mit Äther ausgeschüttelt, und der 
Atberrfiokskantl wird mit FettolfttlMr extrahiert, aus dem die frei gemachte 
BenaoesftUfe wie oben gewonnen wird. 

Nach Cohn soll die Methode sich im KoutroUversuch bewährt hal)en und 
abgesehen von der Gewinnung dar atkoholischen Hamextiakte in etwa 24 Stunden 
ausführbar sein. 

M A. van de Velde u. B. J. Stookvis, Arch. f. exper. Fathol. u. Pharmak. 
17. 193. 1883. 

*) H. Wiener, Areh. f. exper. Pathol. u. Pharmakol. 40. 310. 1898. 

*) H. Kro necker, Arch. f. expor. Pathol. u. Pharmak. 16. 344. 1882. 
*) B. Cohn, iTestachrift für M. Jaffe, Braunschweig lUOl. S. 327. 

Ö3* 
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2. Methoden, bei welchen die aus Hippursäure abge- 
spaltene Benzoesäure mit Wasserdampi abdestilliert 

wird. 

a) Methode von Pfeiffer, Bloch nnd Riecke^). 

A. Prinzip. Die Hippursäare wird im Harn ohne vorherige 
Isolienmg durch Erhitzen mit Schwefelsäure gespalten und die frei 
gemachte Benzoesäure mit Wasserdämpfen fibergetrieben. Das Destillat 
wird neutralisiert, auf 50 ccm eingeengt, mit 10 ccm titrierter Schwefel- 
säure angesäuert und zur Kryst.illisation 48 Stunden im Eisschrank 
stehen gelassen. Nach Ablesen der Tenipor.-itur im Eisschrank wird 
von der abgeschiedenen Rcnzrx'säuro abfiltriort imd ein ali(|uoler Teil 
des Filtrals mit Natronlaiip«- lilricrt. Ans der verbraiulilcti Laii^i' lässt 
sich unter Berücksiditigunti der verwandten \'<)himina ticiHM linen, wievi««! 
Schwefelsäure zur Aljsrheitlimg <ler ahfiltricrten Hen/.oesäure verl)rau( lit 
wurde, woraus die .Menge der abgesciiiedenen Uenzoi'Säure bzw. die 
dieser entsprechende Menge Hippursäure berechnet werden kaim. Für 
die in Lösung gebliebene Benzoesäure ist je nach der Temperatur des 
Eisschranks ein Korrektionsposten hinzu zu addieren. 

B. Ausführung. Der ca. 700 ccm fassende Destillationskolben 
wird durch einen Kugelau&atz «mit dem Kühler verbunden, der am 
unteren Ende zur Vermeidung eines etwaigen Verspritzens der oft stoss- 
weisc übcrdostillicrtcn festen Benzoesäure mit einem g<»l)ogenen 
Glasstutzen verseh<'n ist; letzterer ragt während der Destillation in 
einen graduierten, äOO ccm fass<'nden Zylinder. In den Destillations- 
kolben ragt eine HahnpijM tt'. die Ihm IM) ccm eine .Marke trägt. Die 
Destillation erfolgt aus einem 11 ose sehen .Metallbade. \'!)n dem zu 
untersuchenden Harne wird ein aliqu-der Teil, der wonioglich nicht 
wesentlich mehr als 1 g llippursiture entiiält, abgemessen und nach 
Zusatz von 45 ccm konzentrierter Schwefelsäure und einiger Siede- 
steinchpn der Destillation unterworfen. Von diesem Flüssigkeitsgemisch 
wird zunächst ohne Ersatz des verdampften Wassers stets soviel ab- 
destiUiert, dass im Kolben 96 ccm zurückbleiben, also bei Anwendung 
von 100 ccm Harn 50 ccm, bei SOO ccm Harn 150 ccm usw. Nun- 
mehr hat das Säuregemisch die zur leichten Verflüchtigung der Benzoe- 
säure erforderliche Konzentration erreicht. Alsdann werden /ng um 
Zug je 30 ccm Wasser «lun h <iie Hahn|)ipette zugelassen nnd gleiche 
Mengen Flüssigkeit abd<'slilliert, wtdche Ojteration zehnmal wiederholt 
wird. Man erliält also bei Anw<'nduiig von 100 ccm Harn im 
gauüeu 350 ccm Destillat, bei 150 ctni Harn 400 ccm Destillat usw. 

Th. Pfeiffer, C. Bloch o. R. Rieoke, Hitteil. d. landwirtach. Institnta 
d. Univ. Breslau. 2. 273. 1902. 
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iK'r Destillationskolben wird hiorauf gegen oinon anderen, mit 
Alkohol iK'scliickten ausgetauscht . und es erfolgt Reinigung des 
Destiil.ifiorisrohrs durch ('herdestillieren von (50 -70 ccm Alkohol. Nach 
halbslündigcMi Durchleit«'M eines Wassersloffslroins wird das Destillat 
unU.'r V<'r\vendung von Phenoljihthulein als Imlikator nnt Natron- 
lauge neutralisiert, soweit wie ntitig eingedampft und in ein bis 
zur Marke 50 ccm gekröpftes, im ganzen etwa SO ccm fassendes 
Messkölbchen übergespült Die alsdann schwach tot gefärbte Flüssig- 
keit wird mit einigen Tropfen einer sehr verdünnten Salzsäure neu- 
tralisiert und zur Aostreibong der Kohlensäure im Wasserbade er- 
wärmt; tritt hierbei durch Zerlegung des Mononatriumcarbonats jn 
der Wärme wieder Rotfärbung ein. so muss erneut etwas Salzsäure 
zugesetzt werden, bis bleibende Entfärbung stattfindet. Dieser Punkt 
ist leicht und sich<'r <'rketnil)ar. \ach dem Erkalten der Flüssigkeit 
winl bis zur Mark<' aiiftiefüllt. und es erfolgt aus einer in eiiKMii 
Stativ iM'festintcn. mit /.wei .Marken wml eiix'tn Zuflussrolir verselienen 
PijKtte (Zeit des .Nachlaufes gl<Mchiii;issig berücksichtigen!) der Zusatz 
von 10 resp. bei dem Vorhanden.sein grösserer Mengen Hippursäuro 
20 ccm einer titrierten Schwefelsäure, von der 10 ccm 1,5—2,0 g 
Hippursäure entsprechen. Das Kölbchen bleibt 48 Stunden im Eis- 
schranke stehen, dann wird sein Inhalt im Eisschranke nach Ablesen 
der dort herrschenden Temperatur durch ein trockenes l^lter filtriert 
Vom Filtrate wird, nachdem es Zimmertemperatur angenommen hat, 
ein ali(juoter Teil abgemessen und titriert. 

Die Berechnung gestaltet sich, wie folgendes Heisjiitd zeigt: 
Angewandte Harninenge = 100 ccm. 1 .itiiieilaMi|iftes Destillat — 50 ccm, 
versetzt mit 10 ccm titrierter Schwefelsäure. lOccm titriert«' ."^chwefelsäun^ 
rnoircn 47.04 ccm TitricrlaiiL'c. 1 ccm Titrierlaui»e 0.0410 g llij)])ursäni-e 
entsprechen. Diese jeweiligen W irkimgswei te sind besonders sorgfältig 
ZU ermitteln. Temperatur im Eisschrank: 8,5'\ Vorn Filtrate 40 ccm 
abgemessen und titriert; verbraucht bei zwei Bestimmungen 18,05, 18,13, 
im Blittel 18,09 ccm Titrierlauge. Da nur der Gesamtflüssigkeit (^Veo) 
titriert wurden, so berechnet sich für die GesamtflOssigkeit ein Ver- 
1 8 09 • S 

brauch von — — =27,13 ccn» Lauge zur Kücktitration. Vorgelegt 

waren 10 ccm Säure, entsprechend 47,04 ccm Tilrierlauge. Die Differenz 
47,04 27,13 = 1(1. Hl ccm Titrierlauge ents|iricht also der abgeschied<'nen 
Menge Iicnz<M'säure und ist durch .Multiplikation mit dem Kaktor 0,0410 
umzurechnen auf 0.<S1()"J g Hi|»purs;iure. Nach der weiter imten folgen- 
den Tabelle 1 bleibt in 00 ccm Flüssigkeit Ix-i S..')" eine O.ISOO g 
Hippursäure entsprechende Menge nenz()esäure gelöst, so dass sich 
im ganzen ein Gehalt Ton 0,8163 0,1806 = 0,9969 g Hippursäure 
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in 100 ccm Harn ergibt. Sollte wesentlich mehr als 1 g Hippursäure 
^' fnndon wcrricn, so ist Ton der in Tabelle II an^ebenen Korrektur 
(jebrauch zu machen. 

l)i<' Mctliodi' von Pfeiffer, H I o c ii und Uiecke j^ibt bei 
Pflaiizeiifres.ser harn mit hohem lli|>|tiirs;nir<'ii<'halt. /.. I?. heim Hammel, 
sehr gute Werte. Ihre Scinvache liegt darin, dass seihst l>ei einem 
Harn, der lo/o Ilijipursäare enthält, der aus dem Lösungskoeffizienten 
berechnete Wert etwa 18— 20o/o des Gesamtwertes ausmacht Diese 
Werte sind aber für reines Wasser berechnet, während das Harndestillat 
noch andere Bestandteile, die auf die Ldslichkeit der Benzoesäure von 
Einfluss sein können, enthält. Auch ist zu bedenken, dass bei Hamen, 
die reich an Phena( <>tursi-iure sind (s. nächstes Kapitell. Phenylessig- 
säure sich mit der Benzoesäure zusammen ausscheiden kann. 

Tabelle I. 

LOsttngäkoeti'izieiiteii dor Heii/<H'8üure, berechnet auf 

Hippursäure. 



In 1000 Teilen Waawr sind gelost ; jn eo ccm Flüssig- 



Temperatur 


Benzoesäure 


1 nmfiereehnet auf ' 
Hippuxsäure 


keit 
= Hippursäure 


•C 


Teile 


Teile 




4,5 


: i,h23 


2,674 


0.1604 


5,0 


1,850 


1 «714 


0.1628 


5,5 


i 1,878 


2.755 1 


0,1 «53 


6,0 


1.906 


1 2,796 


0,1677 


6,5 


1 1,934 


1 2,887 


0.1702 


7.0 




2.880 


0.1728 


7,5 


1,993 


2,924 


0.1754 


8.0 


2.082 


1 2,966 


0,1779 


8.5 


2,052 


3.010 ' 


0.1806 


9,0 


2.083 


8,Uö6 


0,1834 


9,5 


2.114 


; 8,101 


0.1861 

0.1889 


10,0 


2.146 


3.148 , 
' 8.195 1 


]Q,h 


2.178 


0.1917 


11,0 


2,211 


8,244 


0.1946 


11,5 


2,244 


3.292 


0,H>75 


12,0 


2.278 


3,342 


0,2005 


12,5 


2.812 


8,392 


0,2035 


18,0 


2.:m 


8,442 


0.20R.- 


13.5 


2.H8L 


8.498 1 


0.2096 


14.0 


2,417 


8.546 1 


0,2128 


14.5 


2.453 


1 3.V.»i) 


0,2159 


15,0 


2.4yo 


8,653 


0.21»2 


15.5 


2.5'>7 


8,707 


0,2224 


16.0 


*J 5r,5 


.^763 1 


0.2.'58 


16,5 


2.604 


3,820 , ' 


0,2292 


17,0 


«644 


8,879 


0,2827 


17,5 


2,684 


3,987 


0.2362 
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Tabelle U. 

Korrektur für weehselnden Hippnrsänregehalt 



Wenn die Gosamtmeilge 

der zu bestiimneiideii 
Hippunänie aanllherod 



so sind l)oi der Destil- 
lation von 300 ocm an- 
nähernd za erwarten 



betrSgl» 
g 



1.00 
1,85 
1,50 
1,75 
8,00 
8.85 



100.00 
99,17 
98,34 
98,00 
97.66 
97,88 



Bei menschlichen Urinen soll die Methode nach Schmid^) ein 
Defizit Toa etwa lOo/o geben. 



A. Prinzip. Vom alkoholischen Harnextrakt wird ein aliquoter 
Teil mit Natronlauge gespalten. Die alkalis( he I.<i<img wird mit Phosphor- 
säure angesäuert und im Danipfsf (Icslillu'rt. Das in Soilaltisung 
aufgefangene Destillat wird nach dein i''iiidaii)[if(Mi bis f;ist /.ur Trockne 
mit Salzsäure aiigesäuert und die lien/oesaure mit Petroläther ausge- 
schüttelt. Man erhält so den Gesamtwert für freie und ab- 
gespaltene Uen zoesäure. 

Zur getrennten Bestimmung der freien und (in Form 
▼on Hippursäure bzw. Benzoeglycuronsäure) gebundenen Benzoe- 
säure verfiUirt Wiecbowski folgendermassen: 

Ein aliquoter Teil des alkoholischen Hamextraktes wird in wenig 
Wasser aufgenommen, mit Salzsäure angesäuert und mit Petroläther 
ausgeschüttelt. Die Petrolätherauszüge werden mit Barytwasser ge- 
schüttelt, und die barytalkalische Lösung zur Entfernung von Fett- 
säuren od(M- anderen Verunreinitiiingen, die mit Baryt ausfallen, vom 
entstandeiuu .\ie<lerschlag filtriert, und «dMMiso auf Bonzoesäure ver- 
arbeitet wie oben die natronalkalische Lusimg. 

Die von der präformierten Benzoesäure durcli Petroläther be- 
freite Lösung wird mit Essigäther erschöpfend ausgeschüttelt, der Essig- 
äther bei Sffi verdunstet, der Rückstand mit Natronlauge gespalten 

M J. äohmid, ZentialbL f. inn. Med. 2ö. 81. 1905. 
>) W. Wiechoweki, Hofmetsten Beitrige 7. 266. 1906. 



b) Methode? von W i c c h o w s k i -). 
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und die frei gemachte Üeiizoesäure wie oben die Gesamt- Benzoesäure 
beätiinnit. 

B. A 11 s f ü h rn n R. IVr fsl4»ts sauer rcagierpndo) Harn wird mit 
NatriiiiiH-arhcinrit «-Ihmi (Icutlich alkalisch c<'marhl, auf dorn Wasser- 
bado zum Sirup (•iiiL'<'*iaiii|)ft, tuit Alkohol (di«' h^tzton Spuren mit 
Wasser 1 in <'iiu'n M('sskolh<'n von RccifineU'r (iir>sso t;esidilt, Alkohol 
bis fast zur Marke narhRc^ossrn und 24 Sttindrn st«dH'n u<dasson, 
hierauf bis zur Marke aufgefüllt, durchßeschiiUelt, rasch filtriert und 
▼om Filtrate ein aliquoter Teil, der der Wahrscheinlichkeit nach nicht 
mehr als 0,3—0,4 Gesamtbenzoesäure enthält, mit Pipetten in StOfmel- 
flaschen von entsprechendem Inhalt (bzw. Hartglaskolben) abgefüllt. 
Der Alkohol dieser Extraktleile wird aof dem Wasserbade unter Zu- 
hilfenahme eines Lnftstromes, der über den Flüssigkeitsspiegel geäugt 
oder geblasen wird, entfernt und der Rückstand in möglichst wenig 
Wasser (meist 5 ccm) gelöst 

Das weitere Vorgehen ist verschieden, je nachdem die Gesamt- 
ben zoesUure des Harnes oder Benzoesäure und Hippursäure gesondert 
bestimmt werden sollen. 

Im erstcren Falle wird die wässerige Lösung unter Zusatz von 
starker Lauge mehrere Stunden unter Rückfluss gekocht (I), im letzteren 

Falle wird mit Salzsäure angesäuert und >:\mächst die freie Benzoe- 
säure 5 mal mit je 20 ccm Petroläther (Siedetemperatur 30- 00^) aus- 
gesc hütt(dt. Die einzelnen Petrolätlu-rportionen werden mi(f(ds eines 
am unteren Knde anfgehotreneji IbdK'rcliens, welches nelist einem Mund- 
stück (nach Art eiiu^r Spnt/tlasidie i in einen j)assendeii Koi kstoj»f<'n 
montiert ist, diirtdi ein trockenes Filter in <Mnen Scliiiltellri< liter ab- 
gelassen. (^Kxtraktionsflasche, Filter und Schiitteltri<hter sind hierlK-i 
Übereinander an einem Universalgcstell befestigt Durch Anblasen des 
Mundstückes der Extraktionsflasche bringt man leicht die Flüssigkeit 
durch den Heber zum Ausfliessen und schiebt diesen dann vorsichtig 
abwärts, bis sein aufgebogenes abgcschmolzenes Ende eben mit der 
Trennungsfläche zwischen Petroläther und wässeriger Schicht ab- 
schneidet. Die geringen MiMigen Extrakt. di<* je(lesmal in der Spitze 
d* - Hebers zurückbleiben, lassen sich leicht durch Ansaugen oder Aus- 
blasen in die Flasche oder anf d,is Filter bringen. \ach jeder Ex- 
traktion werden alle Teile mit Fetroliither abgespült.) Dann wird das 
Pelr(d;it}iet('xtr;ikt 5 mal mit Dai vthydratlosung auslese hüttelt. widjoi 
meist eine flockige Fällmiu etfolu'f. die Barytportiom'n in einen Hart- 
glaskolben filtriert, l-ilt^r und Schiittellrichter na( hginvaschen (Ii). 
Das bei dieser .Manipulation ausfallende Baryumcarbonat stört in keiner 
WeiBC 
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Die nach der Beiizoosäuroausschüttelung in der Extraktionsflasche 
znrürkc<'l»li<'lM'no, von ausgeschiodcnor Hippnrsäun' niflir oder miiider 
trübo Kliissiukcit w ird hierauf 5 mal mit Essi^äthcr austifschütttdt und 
div Fv.\tr;iktt' mitt<ds des Il^dx'ts durch dass<dlM' FHUt, welches zur 
Filtration d«'S iK-nzocsäundialtig«'» Petroläthcrs gedifMit hat, in der- 
selben Weise in eine PorzelUinschalc abgelassen. Hierbei gilt als Regel, 
das erste l^fal solange und mit soviel Essigäther za schütteln, dass die 
ganze ausgeschiedene Hipparsäure gelöst und die wässerige Schicht 
klar wird. Leichte Trübungen der Atherscfaicht (infolge partieller 
Emulsionienmg) lassen sich stets durch wenige Tropfen Alkohol be- 
seitigen. Die vereinigton Fxtrakte werden an einem warmen Orte (30**) 
der iSelbstverdunstung überlassen, die Rückstände mit starker Lauge 
in einen Hartglaskol hen gespült und wie 1 verseift (III). Dieser 
Teil der Bestimmung geht rasch vonstatten, ilie drei Ausscliültrhmgen 
beanspruchen kaum iixdir Zeit als 1 Stunde. Das Ahdunst»'ii des Essip- 
ättjrrs dauert dagcucn meist 12 Stmulen. Es n-sulliercn .st idirsslich 
dr«'i I5enz<»esäurel«isimg<'ti : 1. (JesamtlM-nzocsiiurc : Ii. freie iien/.ofs lun- ; 
III. gebundene Renzoesäure. Sie werden mit Rhosphorsäure iingosäuert 
und der Dampfstromdestillation unterworfen, indem 2 Liter Wasser 
unter normalem Drucke durchdestilliert werden. Das Destillat tropft 
durch ein Filterchen in eine entsprechende Menge Natrinmcarbonatp 
lösung. Nachdem die alkalisch reagierenden Destillate in Schalen bis 
fast zur Trockne eingedampft sind, wird abermals in Exlraktionsflaschen 
gesielt und in derselben Weise wie früher dreimal mit Petroläther aus- 
gezogen. Die Extrakte werden in gewogene Kölbchen filtriert, der 
IN'trolätlier dur(di «'inen (mit Schwefelsäure i getrockrH-ten Luftstrom 
bei Ziiiiinerlemperatur entfernt und di<' /urückbleilH'inlc. ladcllos weisse 
Len/.oesaure gewogen. Hei der l/<'ichtflüchtiskeit iler Benzoesäure ist 
es nur erwünscht, dass während des Blasens die Temperatur des Petrol- 
ätbers bis unter 0^ sinkt, so dass sich die Wände der Kolben mit 
einer Eiskruste bedecken. Die zurückbleibende Benzoesäure pflegt» sobald 
der Geruch nach Petroläther verschwunden ist, gewichtskonstant zu 
sein; andernfalls wird noch 10 — 15 Minuten trockene Luft durchgeleitct, 
oder die Kolben werden im Exsiccator getrocknet. Die erhaltenen Renzoe- 
säurewerte werden unter V'ernachlässigung d<'s Volums der alkohol- 
unlöslichen Harnbestandteile auf die üesamtharnmenge umgerechnet 

Die Fehler der Metbode liegen nach den Kontrollanalysen in den 
Milligrammen. Mit Berücksichtigung der Vergrösserung der Fehler durch 
das Umrechnen auf die Gesamt-Hammenge nimmt Wiechowski als 
Fehlei^enze die Zahl von ^b^'^ S Benzoesäure an. 
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c) Methode von Seo^). 

Zur Hc'stiinniuiii^ der iträfininicrtcu Ht-iizocsäiin' wird «l«'r mit 
Soda alkaliscli ^cmachtt' I rin his /.tir Sirupkoiisistcnz abßodanipfl und 
mit Alkohol rxtralii<'rt. Dt-r Hiickslund <l<'s Extrakts wird in inr>ulich.st 
wenig \\ a.s.ser uufgcnonunt'n, mit Phospliorsuuro angesäuert und mit 
Petroläther erschöpfend ausgeschüttelt. 

Zur Bestimmung der Gesamt-Benzoesäure wird die zu unter- 
suchende Hamportion mit 45 ccni konzentrierter Schwefelsäure in einen 
Kolben gebracht und wie bei Vorfahren 2. a) abdestiüiert, bis nur 
noch 95 ccm Fliissi^it im Kolben tibrig sind, dann werden durch 
ein in den Kollton eintjeführtes, his /um Boden reichendes, mit einem 
(ilashahn v<'rs( ldiesshan's Triditcrrohr 30 ccm Wasser alimählich nach- 
gefüllt und weiter uhdestilliert. his \\'i<Mier ^T) rem ührip sind. Zu- 
fücnnc; und Destillation von je 80 ccm Wasser wird im canzen 10 mal 
wifMlerliolt. Das gesamte Destillat winl mit Natriumearbonat schwach 
alkalisch tiriiiaeht und auf dem W'asserhad his auf \\cnit»<' <<im «'in- 
geengt, in ein Kölbchen gebracht, nut Phosphorsaure iuigesäuert, wobei 
oft schon Benzoesäure ausfällt, und erschöpfend mit Petroläther aus- 
geschüttelt 

Bei der Äusschüttelung wird die erste Petrolätherportion zunächst 
in ein Kölbchen abgegossen, mit etwas Wasser gewaschen, dann erst in 
eine Glasschale abgegossen; jede folgende Petrolätherportioa wird unter 

Verwendung desselben Waschwassers in demselben Kölbchen gewaschen, 
um einen Verlust an Henzoesäure beim Auswaschen zu vermeiden. 

Die Petrolätherrückstände werden nach dem spontanen Ahdunsten 
gewogen. 

In drei Koutrolianalyscn gab das Verfahren recht befriedigende 
Resultate. 



3. Bestimmung der Gesamt-Benzoesäure nach Kolin 

und Fl anders^). 

.\. Prinzip. Die llipjjursiiure wird <lurch Krhil/.en des Harns 
mit Salpetersäure miter Zusatz von ku]jferuitrat gespalten, die ge- 
bildete Benzoesäure mit Chloroform extrahiert und in der gewaschenen 
Chloroformlösung mit Natriumalkoholatlösung titriert. Dass die Spal- 
tung yon Ilippursäure unter den unten beschriebenen Bedingungen 
quantitativ erfolgt, ist durch KontroUversuchc festgestellt. 



») Y. 8tM., Arcli. f. expcr. Pathol. u. Phannakol. 58. 442. 1908. 

«) ü. Folin und F. b\ Flundcrs, Journ. ü£ biol. dxeu. 11. 207. 1912. 



Digitized by Google 



837 



B. Ansfahrntig. 100 ccm Harn werden in eine Ponsellanschale 

abpijx'tticrt und unter Zusatz von 10 rrm 5"(»igor Natronlauge auf dem 
Dampfbad zur Trockne verdampft. Der Hückstand wird mit 25 ccm 
Wasser und 2.") (■( m •ii/.cril ricrlrr Salpetersäure in cirn'ti .')()[) ccm 
fasst'ti'liMi K j <• I d a Ii 1 Kollicn u<'lir:i<-ht ujid na<di Xusal/, von 0.2 g 
Kupff'i Iiitrat nnd einiucr ( llasjierh'ri 4^ Stunden üImt einem .Mikro- 
brenner in gtdindem Sitnlen erhalten. Der Kolhenbals wird nüt < intnn 
H () p k i n s schon KühUT verschlossen, d. i. ein lose aufsitzendes weites 
Reagenzglas, in welcliem Wasser zirkuliert; das Glas ist mit einem 
doppelt durchbohrten Stopfen verschlossen, durch dessen eine Bohrung 
ein bis auf den Boden reichendes Zuflussrohr, durch dessen andere ein 
unter dem Stopfen abschliessendes Abflussrohr gefOhrt wird. Bei ge- 
nüuendem Wasserdurchfluss geht weder Benzoesäure wälirend des 
KocbeiLs verloren, noch ändert sich die Konzentration der Salpetersäure 
im Kolben. 

Wenn die Kolben kühl geworden sind, spQlt man die Kühler mit 
25 ccm AV.'Lsser al). l)ringt den Kolbeninhalt in einen 500 ccjn 'tissonden 
Scheidet l ichter nnd spidt mit 25 ccm Wassi'r nach, so <lass das (lesanit- 
voiiini ccm heträgl. Zu d<'r Flüssigkeit füg' ma»i festes Annnon- 

sulfat bis zur Sättigimg u-lwa 55 g) imd sclu'iflelt viermal mit gut 
gewiischenoni C'hlurofonn aus, erst mit 50, dann mit 35, zuletzt zwei- 
mal mit je 25 ccm. Mit den beiden ersten Chlorofomiportionen spült 
man zuerst den K j e 1 d a h 1 - Kolben nochmals aus. Der Scheidetrichter 
darf kräftig geschüttelt werden, da Emulsionsbildung nicht einzutreten 
I>aegt 

Die Chloroform-Ausschfittelungen werden in einem zweiten Scheide- 
trichter gesammelt und mit 100 ccm gesättigter Kochsalzlösung, ^ie 

auf den Liter 0,6 ccm konzentrierte Salzsäure enthält, geschüttelt Die 
riiloroformlösung wird dann in einen trocknen, 500 ccm fassenden 
Erlenmeyer-Kolben gebracht und mit n ,,, Xalriumalkoholatlösung 
unter .\nwendung von 4 5 Tropfen Pheriidphtlialein als Indikator 
titriert. Die <>rs*e deiitliclie, wenn auch heim Stehen schnell ver- 
schwindende liotfärbung hezeiciniet <he l"iiiln»akti<m. 

Die IVatriumäthylathisung wird dun h .\iifl<(snng von 2,3 g reinem 
Natrium in 1 Lit<'r al)s.)lnten .Mknhois dargestellt. Sie soll eher etwas 
schwächer als stärker als zelinfel-normal sein und wird am hesten 
auf eine Ljsuiig von reiner lienzoesäui'e in reinem Chlorofurm ein- 
gestellt. 

Die Bi'stinunungeii der ilij»pursänre in nniniaieii Harnen gahen den 
Autoren gute Cbcreinstimmung bei Doppelanaiyscn ; Kontrollanalysen 
mit Ilippursäurezusatz sind nicht angeführt. 
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Y. Bestimnims der fieaEoestiire, Hippnr»änre und Phemteetiinftare Hseh 

Steenbock m. S. H40. 

Fheii a c etursäure. 

CioHnNOj. 

CgHs . CHg . CO . NH . CHj . COOH. 

Die Säure wurde synthetisch von Hotter') durch Einwirkung von Phenyl- 
essigsäurechkirid auf Glyooooll in alkalischer Läsung bei niedriger Temperatur 
erhalten. 

CeHj.CHo.CO.Cl ; H..X . CH, . COOH + 2XaOH =- 
CiHs.CU;.C0.NÜ.Ci4.C00Na + NaCl + üfi, 

A. Vorkommen. Sie ist zuerst von E. Salkowski im Harn 

dos Pferdes au^efundon worden und findet sich da regelmässig in 
kleiner Menge (0,8 g im Liter gefunden), auch kommt sie /.eitweilig 
im Harn df>s Mensrhen vor. Si<? st^nlmt von der bei ilor Fäulnis 
von Ei\v<Mss im Darm oiitsfchcnden Phenvlossigsäiirc ' et Toluylsäure) 
ab; nach \ erahrciclning dieser Siinre an Hunde und kaiiiiK Irmi findet 
sie sich nach K. und H. Salkowski in reichlicher Mi-nge im Harne 
vor; hnoop^) konnte diesen liefimd l»es(aügen. Holter dagegen 
vermisste die Pheuac<'tursäure im Harne von Menschen, welche mehrere 
Tage hintereinander täglich 3 g Phenylessigsäure genommen hatten. 

Haralamb fand beim Hammel nach sehr eiweissreicher Kost 
d,6 g Phenacetursäure in der täglichen Hammenge. Vom Phenylalanin- 
komplex der Eiweisskörper sollen bei Pnanzenfressem 40<>/o als Hippnr- 
säure, 600/0 als Phenacetursäure im Harn erscheinen. Steenbock^) 
dagegen vennisste die Phcnaoctursänre im Kuhham ganz. 

B. Eigenschaften. 1. Wenn die Phenacetursäure langsam 
aus wäss<'ritjcr Liisung krystallisiert, so bildet sie harte, kleine, aus 
dicken rh()ml»ischen Tafeln mit abgerundi'ten Winkeln bestehende 
Krystalle, <iie manchen Harnsäurefonnen ähnlich sind, oder dicke, an- 
scheinend reclitwinkli^e Prismen mit /.weiflächi^er Zuspit/ung. Aus 
heissem WasstT kivslallisieit sie in dünnen, dicht aufeinandei- liegenden 
Plättchen, aus Alkohnl und Hssigäther nach Holter *) in würfei- 
ähnlichen Krystallen. ^iie löst sich in 13ü Teilen Wasser von 11 — 12'', 
also leichter als Hippursäure, leichter in heissem als in kaltem Wasser, 
schwer in heissem Benzol, ziemlich schwer in heissem Chloroform, 

») E. Hott er. .lourn. f. pnikt. Ch. fij 3S. 117. 1H8H. 

») E. .Salkowski. Berichte d. ehem. (Jesellsch. 17. 3310. 1884; Ztachr. 
f. phvHiol. Ch. 9. 221» u. m. 188Ö. — E. u. H. Salkowski. Berichte d, ehem. 
(JeselTsch. l± «).->.{. IST!»; Zts<lir. f. phj«io]. Ch. 7. 162. 188^83. — F. Knoop, 
Hofmeiisters Keitra^'c 7. l.'»4. llHlö. 

') Huraiajiili V.. Mitt. d. landw. Inst. d. Univ. Breelao. 1900. 703. 
— H. Steenbock, Journ. of hiol. ohenu 11. 201. 1912. 

*) E. Hotter, a. a. ü. 97. 
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leicht in Alkohol und in Easigätlker. Sie schmilzt bei 143<^ und zer« 
setzt sich bei 190—2000. 

2. Ihre Alkalisalze sind in Wasser leicht löslich. Die Lösung 
derselben gibt mit den Salzen der Erdalkalien keine Niederschläge, 
ausser, wenn sie sehr kon/.(Mitri,:'rt ist, mit dea Salzen der schweren 

Metalle auch Ix'i grösserer Vcrdüiiiuum. 

Das Kalk »alz Ca(C|oHj0NO,)^ 2U«Ü krvsUllisiert aus heissem Wasser in 
feinen Nadeln, welche nach dem Trodoien in Iwm (BrUtnzender, weisser Plattchen 

erscheinen. Verliert das Krystallwafwer erst bei 14(^ 150". löst sich ht i 11" in 
31.6 Teilen Wasser. — Das Zink salz Ist wasserfrei, löst sich schwer in kaltem, 
leicht in hetssem Wasser. — Das Kupferaals, mit 1 H^O, bildet grünlich blave 
Plättohcn. Das Bleisalz. mit 1 HjO, langgestreckte Prismen, ist auch in heissem 
Wasser schwer löslich. — Das Silbersalz ist wasserfrei, amorph und in Wasser 
fist unlöslich. 

3. Setzt man zu dem mit Methylalkohol r.ii einem Brei anc'criilirten Silber- 
salz Jodmethyl, so beginnt schon in der Kälte die Reaktion, die mau durch schwaches 
Erwärmen TOllendet. Man filtriert vom Jodsilber ab und zieht daaaelbe mit heissem 
Alkohol au-s. Beim Venlimston krystnllisiert d(*r Plienacet ii rsäu re-Met Ii y 1- 
ester in langen, feinen Nudeln, die nach mehrmahgem Umkrystailisieren bei 8Ü,5^ 
schmelzen, in heissem Alkohol und Chloroform sehr leicht, in warmem Äther und 
Benzol leiclit Ifjsüoh, in Schwefelkohlenstoff unlöslich sind. 

Der analog mit Jodäthyl dargestellte Äthylester krystallisiert in langen, 
breiten Priemen vom Schmelzpunkt Td**, der Propylester kristallisiert aus Wasser 
in breiten, rechteckigen Blättern vom Srhmelzpunkt 31". Die LöeliohkeitSTerfaalt' 
nisse beider gleichen denen des Meth\ Icsters (Hotter). 

4. Heim Kochen mit koM/.entrici Icr Salzsäure zerfällt die Phen- 

acetursäuie iu i'henylossigsäurc und (llycocoll. 

IHe Phenyleasigs&ure bildet dünne, in kaltem Wasser schwer, in heiaaem 
leieht«r ISaliohe PUtttohen vom Sohmeixpnnkt 7<l,6^. 

5. Wild Phenacetursäure über den Schmelzpunkt erhitzt, so fiU-bt 
sie sich rot, wie die Hippnisäiue und entwickelt dabei einen aro- 
matischen Geruch. 

G. Erhitzt iii;in Phenacetursäure und geschmolzenes Natriumacetat 
mit lienzaldehyd und l'ssit^säur» anhydrid, so entsteht analog wie hei 
der Mippuisäure Cs. S. (". 2) das f^acHniid der a-PlH'iivlacf'ty!- 

aminozirntsäuiT', das aus heissem Alkohol in langyostrocktcii, gulbou 
Tafeln vom Schmelzpunkt IGö^ gowomien wird, in Wasser unlöslich, 
in kaltem .\lkohol und .\thor s( hw(M" löslich ist 

q, . CHO + CH, . N H . CO . C H, . H, = 
COOK 

CjH^ .CH « C.N,CO . CHg . C^U^ + 2 H^O 

y 

CO 

(Erlenmeyer und Kunlin)^). 

*) £. Erlen mey er jun. u. J. Kunlin, Liebigs Ann. d. Ch. 307. 163. lSi)9. 
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C. Darstellung. Aus Pferdeharn gewinnt man die Phenacetur- 
Säure nach E. S a I k (» \v s k i s l»'t/fcr Vorschrift in folccn lcr Weise. 

Es wird 1 1 Harn auf 200 ccin cin^cclanipft. der Rückstand in 8iX) com Alkohol 
von 96^0 gelöst, das FUtrat verdunstet, und tlic wasseripc Lösunj: des KückstandM 
stark mit Salz-niniro angesäuert. Nuclideni die nacli einigem Stehen etw.i atispe- 
fallene Hippursaurc abfiltriert worden i-st. wird die Flüssigkeit wiederholt mit alkohol- 
haltigem Äther (wohl besser Essigäther) ausgeschüttelt, der ätherischen Lösung 
die Säure durch Schütteln mit ül>er8chü.ssiger Sodalösung ent7>ogen und diese dann 
nach dem .Xn-suuern mit Salzsäure wieder mit Äther ausgeschüttelt; der heim 
Abdestillieren des Äthers zurückbleibende Siiuj» wird mit — 80 ccm \Vas.ser zum 
Sieden erhitzt, die T^isung naeli 24 Stunden ahfiltriert. auf 15 ccm eingedampft t>nd 
der Krystallisation überlassen. Die Krvstalle werden durch Abpressen zwischen 
Tonplatten von anhaftender schmieriger Substanz befreit und ans heissem Wasser 
unter Zusatz von Tierkohie unikrvstalli.siert. \'on etwa beigemengter Hippursäure 
lassen sich die Krvstalle durch Schlämmen, von beigemengter lienzoesäure durch 
Äther befreien. 

Ingleicher\\'ei.se kann die Phenacetursäure aus Menschenham erhalten werden. 

D. Na eil weis. Erkannt winl die Piienacetursäure an ihrer 
Krystallforni und an ihrem J<chiiii l/punkt. Heim I bt'rhit/.en verhält 
sin sich wie die Ilippursiiure. .Vucli die Überführung in das Lactiniid 
(b. Ü; kann zur Identifikation benutzt werden. 

£. Beatimmang der Hippursäure und Phenacetar- 
säure nach Steenbock^). 

1. Prinzip. Die Spaltung der Hippursäure erfolgt durch Kochen 
mit Natronlauge unter Zusatz von Wasserstoffsupero.vyd, das die Farb- 
stoffe des Harns oxydiert Aus der angesäuerten Lösung werden Phenole 
durch Zusatz von Bromwasser entfernt, ein aliquoter Tdl abfiltriert 
und xnii Äther ausgeschüttelt. Die aus dem Äther durch Verdunsten 
gewonnene Hcnzoosänrc wird durch Sublimation gereinigt und gewogen. 
Das Gewicht wird durch litration kontrolliert. Ist der Titrationswert 
geringer als das (lewicht, so wird dies auf eine l>riiiioiicuiic von Phenyl- 
essitjsäure laus I'heiiacctursäun' i i»e/,ogen, deren Moim*' ans dem (icwicht 
des Sublimats umi dem i itrationswert berechnet werden kann. 

2. .V u s [ ii h r u n g. In «'inem Ilalldiler-Kulben werden 100 ccn» 
Urin zwei Stunden hujg über kleiner Flanune nät 10 g .Ätznatron und 
25 ccm Wasserstoffsuperoxyd, welch letztere in kleineren Einzolportionen 
zugesetzt werden, gekocht. Nach dem Abkühlen wird die Lösung in 
einen 200 ccm-Messkolbon gebracht und mit 60o/oiger Schwefelsäure 
schwach gegen Lackmus angesäuert Dann wird Bromwasser zuge- 
fügt, bis ein schwacher Bromgeruch bleibt, die Lösung bis auf 200 ccm 
aufgefüllt und durch ein trocknes Filter filtriert. 50 ccm des klaren 
Filtrats werden nach .\tisäuern (Kongoreaktion) mit Äther fünfmal aus- 
geschüttelt und die ÄtherlüsuQg zur Sublimation der Benzoesäure 
foigeudcrmassea behandelt 

>) H. Steenbock, Joum. of biol. ohenu 11, 201. 1012. 
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Man lässt die Äthcrlösiing im Schcidetrichtcr stehen, bis sich die 
letzten Spuren von Wasser abgesetzt haben und trennt diese ab. Dann 
lässt man die Ätherlösung Tropfen für Troijfon in ein in einem Wnssor- 
bad von 40'^ befindliches l'-Rohr laiifoii, durch das ein trockner Luft- 
stroTTi mit der Pumpe durchgesuuigt wird, ist der äIIkt v<'rdunstot und 
die Benzö«'s;iure vollkommen trofkcii, was bei der TemjK'ratur von 40^ 
schnell erreicht wird, so wird sie durch Sublimation gereinigt: Das 
U-Rohr wird in ein Luftbad gehängt, der eine Schenkel mit einer 
Schwefelsäure enthaltenden Waschflasche, der andere mit einem ge- 
wogenen Kondensationsrohr durch einen schmalen Kork verbunden. 
Das Kondensationsrohr besteht aus einem leichten Glasrohr (ca. 20 g) 
Ton 25 cm Länge und! 9 mm lichter Weite, das zu 3 Kugeln von 3 cm 
Durchmesser mit 9 nun Abstand aufgebla.sen ist. Die Kugeln sind mit 
Glaswolle gefüllt. Durch den Apparat wird ein trockner Luftstrom ge- 
saugt und das Lufti)ad allmählich auf l.'U)*' erhitzt. Di'' l?cn/,oesäur<^ 
sublimicrt ungefähr innerhalb einer Stunde in das Kondi'nsationsrohr, 
das man nach Vollendung der Sublimation im Exsiccator abkühlen 
lässt und wägt. 

Das Sublimat wird mit ii/gQ ^ii^tröidauge unter Anwendung von 
Phenolphthalein als Indikator titeiert und so die gefundene Benzoesäure 
kontrolliert Ist der Titrationswert geringer als dem Gewicht des Subli- 
mate entepricht, so war der Benzoesäure Phenylessigsäure beigemengt, 
deren Molekulargewidit um CH^ grösser ist als das der Benzoesäure. 
Ihre Menge kann nach folgender Foirael berechnet werden: 

(20 
eem NaOH • Benzoesäure in 1 com 

Lösung) ] : X = CHj : . C H, . COOK 

X = («(»wicht dor PhcTiylcssigsäure. 

(Icwiciit des Sublimats x — (icwirlit d<'r Üfii/.Dcsäure. 
Beisi»itd einer Ui-rcchnung : Das (lewicht des Sublimat^ betrug 
0,370 g, zur Titration w uiden verbraucht 57,70 ccm n \,Q-NaOIl. 1 cfrn 
n/2o Lauge entspricht ü,Oüt) g Benzoesäure. Daraus berecluiet sich nach 
der obigen Formel 

[0,3700 — (57,76 • 0,006)) : x = 14 : 186 
0,0177: x= U: 136 
X r= 0,1719 

Gefunden 0,1719 g Phenylessigsäure und 0,37 —0,1719 =s 0,1981g 

Benzoesäure. 

Die von Steenbock aust;efiihrteu K(nitr<)llana]v5?en mit Zusatz 
von Hippursäure und Phenacetursäure galx'ii gute Hesulfale. Al)er 
Steenbock weist selbst auf eine Schwäche der Mollunie hin, die 
sich geltend macht, sobald ein Gemenge von Benzoesäure und Phcnyl- 
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essigsäure vorlio«t: VÄuo Abwoichunp von O l ccm n/20-^iLOH bedingt 
nach dor oltiKcn Hcrci linimc näiiilicli rinv I )iff('r('ii/. von (),l»OG<s j; 
Phcnylcssiijsauie h/AV. ().()< h;<S . 1.41'.n r=(),(M)VI(; ^ Plioiuicetursäure. NWmiu 
also g('riiiiLi<^ VornnK-inicriinL'cri mit in ilas Sublimat gehen, werdeu 
die Endresultate stark beeiuflusst. 

Aromatische teysäureiL 

Von aromatischen Oxysänren, die Hydroxyl am Bonzolkem ent> 
halten» hat Baumann im normalen Harn zwei» die Paraoxyphenyl- 
essigsäure und die Paraoxyphenylpropionsäure entdeckt ; sie finden sich 
ausnahmslos im Harn dies Menschen, Pferdes, Hundes, Kaninchens, auch 
im Harn der Hühner in geringer Menge. Sie entstellen bei der Fäulnis 
des Eiweisses im Darm oder auch in den Geweben (15 au mann). 
Dass sie niciit nur bei der Üarmfäuliiis «Mitstehen, ergibt sich nach 
Baumann daraus, dass auch Inn l'iilerdrückimg der Darmfäulnis 
Oxy.säun*M, wenn auch in geringerer Menge, im Harn noch ausgeschieden 
werden, während die Pheuolschwefelsäuren vollständig verschwinden. 
Auch im Harn von Tieren mit sterilem Oarm finden sie sich nach 
Nnttall und Thierfelder, während die Phenole fehlen. Im Liter 
normalen Menschenharns sind ungefähr 0,01 his 0,02 g derselben ent- 
halten (Baumann, Magnus-Le vy). An Phenol reiche, patho- 
logische Harne enthalten 2 Smal so viel von diesen Oxysäuren, 
namentlich reich daran ist der Harn hei der akuten Phosphorvergiftung, 
sowie nach H ien der mann M nach der Verfütterung von Tyrosin. 
|)ies<' Oxys.äiinMi kommen grosseuteils als solche im Harn vor, ein 
kleinerer Teil alier auch als Atheischw efi-lsäure. l'eruer [jehören hi<'rher 
die ( l\y[dHMiylMMl(lis;iure, weiche hei lMios|)lioivergiHung und nach 
Tyrosinfütterung gefumh.'ii wurde; ilie (iailiissäure als zeitweiliger He- 
slandteil des Pferdeharns und die Honiogentisinsüure. 

L Bie Oxysluren des noraalen Huriis. 
1. Paraoxyphenylesaigsttiire. 

HO . CgH^— CHj . COOH. 

A. Eigenschaften. Die Eigenschaften der Paraoxyphenylesstg- 
säure sind von H. und E. Salkowski^), sowie von Baumann er- 
mittelt worden. 

E. Baumann, Ber. d. ohem. G«aelbeh. 12. 1450; 13. 279; Zeitschr. f. 

t.hvsiol. Ch. 4. 304 u. 307.: 10. 126. — (i. H. F. Xuttall u. H. Thieif dder, 
ZtÄclir. f. physiol. CU. tt. 73. 1896. — A. Magnus-Lew, Fe.st«;chr. f. E. .Sal- 
kowski, S. 253. Berlin 1904. — Blendermann, Ztsclir. f. phvBioI. Ch. 6. 247. 

- ) H. Salkuwbki. Ber. d. ehem. Ceaellsch. 12. 1438. — £. Salkoirski und 
H. Salkowski, ebenda. 12. 6/>0. 1879. 
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1. Sie krystallisiert aus k;ilt»'m Wasser in I u Mosen, pri^inatischon, 
meist flachen, äusserst spröden X.uloln. oilor in (1<'rlMMi i^lasglänzendcn 
Prismen, si hmilzt bei 1 IS*^. vorflüchtict sich hei staikorom Erhitzen 
zum Teil unzorset/.t iinfl ist im Wassordanipfstroin nicht fhichtig. 

2. Sie löst sich ziemlich leicht in kaltem Wasser, sehr leicht 
in heissem Wasser, weniger leicht in salzsäurehalliy<Mn ; sie löst sich 
ferner sehr leicht in Alkohol uii<l in Äther, schwer in Benzol und 
scheidet sich heim Erkalten der heissen Benzollösung fast vollständig 
wieder ab. In Wasser und in siedendem Benzol löst sie sich «twas 
schwerer als die p-Oxyphenyl Propionsäure. 

3. Ihre Alkalisalze sind in Wiisser leicht löslich; das AmmonKalz krystal- 
lisiert in lan'_'tn feinen X;uU'ln. D.is Kalk salz (r^n-Oj)^^! ' 4 H,() sclieidet sich 
aus semer stark konzentrierU'n lÄwunii in durdisichtieen. tafelförmigen Krvstallen 
ab. Das BarytsalzkrvstallLsiert beim schnellen Erkalten der konzentrierten Löstll^^ 
in fein«'n Xadoln. - — Mit Kupfer-, Zink- und Cadmiu m -filzen iribt die Lösung 
des Amnionsalze.s amorphe weisse, sich im Licht färbende Niederschlage, die sich 
in viel siedendem Wasser lösen und aus der I^'isung teils amorph, teils in mikro* 
skopischen Nadeln wieder ausfallen; das Silbersalz hat die Zusammensetzunfr 
CMH-AgO,. — Ein eigentümliclies Verhalt<"n zeipt das Blei.sjiiz. Essigsaures Blei 
gibt mit sehr verdünnten Losnngm des Ammonsulzes anfangs keinen NiedcrBchtag, 
aus konzentri»'rten Ixisungen dagegen fällt ein dichtes, kömig-krvstnllinisolu's Salz 
aus, das sich in überschüssiger BleizuckerlÖHung löeit, »ich alx'r aus dieser Lü.sung 
wieder sUmfthfioh sbedieidet. Der Niederschlag löst sich in viel siedendem Wasser, 
und aus dieser Ixjsunp setzt sich ein Salz (CHH703)2Pb in trüben, etwa« [reihlich 
grauen, harten Krystallkömem ab, (kleine Drusen). Dasselbe Salz scheidet sich 
auch aus den anfangs klar gebliebenen Mischungen ai). Bei längerem Stehen der 
I.'Vsimg bilden sieh aus.scrdein noch durchsichtige bräunlichjzcIlK'. glänzende 
Kr^Titaile, (C^Ojj^b + 2 H^O, samtUch Zwillinge, wie ee scheint des trikliui- 
soMO Interna. 

4. Die wässerige Lösung der Säare färbt sich auf Zusatz von 
Eisenchlorid im ersten Augenblick grauviolett, darauf wenig intensiv 

schmutziggrän. 

5. Beim Kochen mit salpetersaurem Quecksilberoxyd und sal- 
petrigsanrem Kali färbt sich die Lösung intensiv rot (Millonsche 
Reaktion). 

6. Mit Bromwasser gibt sie einen sich langsam absetzenden 
Niederschlag. 

7. Das Kalksal/ liefert hei der Destillation mit Natronkalk Para- 
kresol ; dieselbe Zersetzung erleidet die ParaoxyphenyU'ssigsäure, wenn 
sie in verschlossenen Gefässen mit Pankreassaft in Fäulnis versetzt wird. 

B. Darstellung der Oxyaftaren (I.). Nach Bau mann*) werden grosse 

Mengen (50 I.,tr.) friselienHarns zum dünnen Sinip vt nlurstet, stark mit Rs.sig- 
aäore angesäuert und mit Äther ausgezogen. Der Äther wird wiederholt mit übcr- 
Bofafissiger flodalfisnng gesehött«]t, die alkaHsohe Lösung angeainert and wieder 
mit reinem Atlu r ausgeschütt<'lt. Vom ätherischen .Auszug wird <1(t Atlu r ali- 
destilJiert und die rücicständige Lösung auf dem Wasserbado oruärmt, bis der 
groarte Teil der Essigs&nre verjagt ist. Man löst in wenig Wasser, fällt mit neutralem 

>) Bau mann. Zt^chr. f. physiol. Ch. 6. 19L 
eabAu«r-U u ppert, Aiialyae dos Ua'Ds. 11. Aufl. 61 
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essijrsaurcm Blei ans und schlüpt im Filtrate die üx\-säuren mit hivsisch essigsaurem 
Blei niodpr. Der Xiederschlap wird gewaschen, abgenresst, in Wasser verteilt, 
mit Si Iivs t felwasserstoff zerset/t und die Lösung wieder mit Äther ausgezogen. 
Xacli ilfin Verdunsten des Äthers hinterbleibt ein stark snurer coII)er Sirup, der 
meint nacJh einiger Zeit kry.st.illini.scli erstarrt. Tritt auch nach längerem iStehen 
keine KxyBtalli^tion ein. so lüst man den ISirup in Wasser, kocht die Läamig mit 
kohlensaurem Baryt und scheidet aus der Lcisunfi der Barvtsalze die Säuren von 
neuem ab. Die Sauren aus Mensclienharn erstarren nU-ts nach einigen Tagen 
krystallinisch. die aus Uimde- und Pferdehara krystallLsieren schwieriger. Die 
KrN-stalle werden abpepresst und aus wenig Wasser unikrvstallisicrt. Die Para- 
oxyphenylessigsäure krystuUisiert dabei in langen durcliKichtigen Prismen tmd wird 
duirah einmaliges Umkrystallisieren aus viel J^nzol völlig rein erhalten. In der 
wässeriiren Mutterlauge befindet aich neben der Ozyphenylpropioniäare ein Best 
Parao x_\ j > h eny less i j:s h u r« • . 

Magnua-Le vy ') kürzt das Verfahren bis zur Fällung mit Bleicssig l>ezw. 
mit Bleiewig und Ammoniak in folgender Weise ab: 100 Liter frischer Menschcn- 
ham werden stark ointroengt, mit Ammonsulfat gesättigt, filtriert und im Extrak- 
tionsapparut K — 1(» Stunden mit Äther extraliiert. Der Ätherrückstiind wird in 
W{isH< r iifi.'rnommen, zur Entfernung von Verunreinigungen mit Bleiacetat ge- 
fallt und das £11ti»t mit Bleieflsig venetzt und nach Bau man n weiter behandelt. 

C. Nachweis. An dit-scn Oxysäuron (F.) reiche Harne gebett 
aacli IJlen der mann*) die MilJonsche Reaktion (A. 5) schon in 
der Kälte und nach kurzer Zt'it, während sie bei Gegenwart 
von vif'l PlK'noh'ii und Aliwcscnheit (h>r Oxysänren in d<'r Kälte nur 
ganz allniählieh auftritt. Klüt' sichtMo ( iHT/cuirung von der (iegcnwart 
der Oxysäuren überhaupt kann man sich nach H a u ni a n n 
in folgender Weise verscliattcn. Man erwärmt etwa 20 ccni Harn nach 
Zusatz von Salzsäure zur Verlreibung der flüchtigeu Phenole einige 
Zeit im Wasserbad, zieht die Flüssigkeit nach dem Erkalten dreimal 
mit Äther aus, schüttelt den Auszog mit schwacher Sodalösung, welche 
die Ozysäuren aufnimmt, den Rest der Phenole aber im Äther Ifisst 
Die alkalische Lösung wird darauf mit Schwefels&ure schwach ange- 
säuert und abermals mit Äther ausgeschüttelt. .Man verdunstet den 
abgehobenen Äther, lüst den RürksUind in wenig Wasser und stellt mit 
dieser Lösung nach A. ö die M i 1 1 o n sehe Reaktion an. Eine Rot- 
färbung der Flüssigkeit zcii;! «lic Oxysäuren an, und die Intensität der- 
selben q«'slatt<'t seihst, wenn man «h-n Rückstand des letzten Ather- 
aus/U!ü;e> iunuer in <lersell>eu Ment;e Wasser löst, eine annäliei rxle 
Schätzung d^s tiehalts des Harns an O.vysäuren. Etwa beigemengte 
Indolessigsäure iHH'inträchtigt die Reaktion nicht. 

Im die l'araoxy|)}ienylessiß=;äure seihst nachzuweisen, muss sie 
na< li Ii. isulit'i t wrr.leii. /ur Hrkfimimc «l«'rsell»i'ti dient die M i 1 I o n sehe 
Reaktion, ihre Färlumu durch Kiseiichlorid, das charakteristische Ver- 
halten ihres llleisalzei und vor allem ihr Schmelzpunkt. 

») A. Magnu.s-Levy, F( st^chr. f. E. Salkowaki, Berlin. 1904. 8. 263. 
Blendermanu, Ztschr. f. physioi. Cb. tt. 245. 
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2. Panozjpbenylproplomlare. 

CgHioOs« 
HO . CßH^-CHj . CHg . COOR 
Syn.: HydropanoniitAtBftiif». 

A. Eigenschaften. 1. Nach den Untersuchungen von Hlasi- 
w«tz und Malin, Bnchanan und Glaser und von Baumann ^) 
krystallisiert die OxTphonylpropionsäure in kleinen, wohlausgebildeten, 
monokliniscben Prismen, scbmibst bei 126^, destilliert in stärkerer Hitze, 
wie es scheint, unzersetzt, und ist mit Wasserdämpfen in Spuren 
flüchtig. 

2. Sie löst sich leicht in Wasser, in Alkohol und in Äther; in 
Benzol löst sie sich schwer, scheidet sich aber beim Erkalten der Benzol« 
lösung langsamer und weniger vollständig wieder aus, wie die Paraoxy» 

phenylessigsäiire. 

3. Ihre Alkalisalzs sowie das Kalk- und Barvtsals sind in Wasser sehr 
leirht löslich; das Ammonsalz bildet eine strahlige Krystallmasse, das Baryt« 
salz (C,jH,,03)2Ba KrjT^tallwarzen. — Die nicht zu vertlünnte L(«ung des Aminoti- 
salzes gibt mit schwefelsaurem Zink einen krystallinischen Niederschlag, der nach 
dem Umkrystallisieren perlmutterglänzende Tafeln und Plättohen darstellt; das 
iSalz besitzt die Zusammensetzung (C(,Hi.03),Zn -f 2 HjO und löst sieh in 130 Teilen 
kaltem Wasser, leichter in heissem. Die verdünnte wässerige Lösung scheidet bei 
längerem Erhitzen einen flockigen Niederschlag von bMisohem 8a» ab. — Th» 
Kupfersalz (C9H„03)2 Cu -f 2 H,0 setzt sich auf Zusatz von KuoftTchlorid zu 
einer nicht zu verdünnten Lösung eines Alkalisalzes der Säure nacn einigCT Zeit 
in dunkelgrünen, glänzenden, kurzen Prismen ab; es ISrt sich sohirar in WMMt, 
scheidet beim Kochen schwarzes Kupferoxyd ab, reduziert aber Kupferoxyd in 
alkalischer Lösung nicht. — Das Silbersalz entstellt als weisser amorpher Nieder- 
schlag; es bt ziemlich leicht ISslich; aus veid&uiten oder warmen LStungMi 
scheidet es sich in sehr kleinen, platten Nadeln aas. — Auch salptt ersaures Queok* 
silberoxydul gibt mit der Losung eines Salz« der tjäure einen weissen Nieder- 
schlag. — Essigsaures Blei erzeugt im Ammonsab einen weiasen kryitalliniadien 
Kiederschlii^. der sich in überschüiBsiger BMsiMfcerlSBiuig wieder 168t, in BleiesBig 

dagegen fast nicht. 

4 KisfMH'hlorid färbt die kalt gesättigte wässerige Lösung der 
Säure dcudich blau, die Flüssigkeit trübt sicii milchig und si't/.t einen 
harzartic^n Körper ah, währcud das I'iltrat notli blau gefärbt erscheint. 
— Sic färbt sich bei der M i 1 1 o u sehen Probe selbst in starker Ver- 
dünnung noch intensiv rot — Bromwasser gibt in der Lösung eine 
mtlchigo Trabnng. — Die kalt gesättigte Lösung der Säure färbt sich 
mit einigen Tropfen konzentrierter Salpetersäure unter schwachem Er- 
wärmen rot, trObt sich dann und scheidet in einigen Stunden schöne 
lange Nadeln einer Nitroyerbindung ab^ die sich in Ammoniak mit tief 
roter Farbe lösen. 

^) Hlasiwetz, .\nn. d. Chem. VU Huurm. 14S. 868. 1867. — Buohanan 
u. Claser, Ztschr. f. Ch. [2J 5. 191. 1869. — Baumann, Ztechr. f. phyuol. Ch. 
4. 305. 1880; Ber. d. ehem. Geselisoh. 18. 281. 

54* 
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B. Darstellung. Die Oxyphenylpropionsäure findet sich in der wäaaeriffen 
Mutterlauge der Pbraoxyphenyl^sigsäure neben einem Rest dieser (s. I. 1. B.). 
Man verdampft sie zur Trockne und kocht den Rückstand mit einer /Jir völligen 
Lösung ungenügenden Menge Benzol. Beim jülrkalten der Lmung kristallisiert die 
Oxjrphenylpropionaäure noch gemengt mit ParaoxyphenylctiBigsäura aw. Ein Ver- 
ft^hna tut Tnnnmig beider »iaren ist noch meht belcaimt. 

C. Nachweis. Der Nachweis der Paraoxypheaylpropionsäure 
gestaltet sich Ähnlich dem der Paraozyphenylessigsäuie; von dieser 
lässt sie sich am sichersten durch ihren Schmelzponkt unterscheiden. 

3. Faraoxybensoesftnre. 

C^H^Os. 
HO— CcH^-COOH. 

A. V o r k o in m c n. J <i f f c ') erwähnt gcU-gcntlicli uhuo i^enaucro 
Angaben über die .\rt der Identifikation, dass er aus normalem Pferde- 
harn p-Oxybenzoesäure erhalten habe. 

Die Säure fand sich in cineni Äthorextrakt. das aus 20 Liier 
Pferdcharn foigeiKlermassen gewonnen war: Der Harn wurde mit lili-i- 
acctat, das Filtrat vom entstandenen Miederschlag mit Blciessig ge- 
fällt. Der abfiltrierte Niederschlag wurde mit Schwefelwasserstoff zer- 
setzt und die Lösung erschöpfend mit Äther ausgeschüttelt In diesem 
Atherextrakt wurde die Saure neben Hippursäure, Phenacetnrsäure und 
Indolessigsänre nachgewiesen. 

In grösseren Mengen wurde p-Oxybenzoesäure von Preusse 
aus dem Harn von Hunden nach Fütterung mit p-Kresol erhalten (1,5 g 
aus 15 g Kresol). Sie findet sich im Harn auch nach Verabreichung 
von p-Oxyphenylpropionsäure. p-Oxybenzoesäure selbst wird zum Teil 
unverändert, zum Teil an GlycocoII gebunden, zuni Teil mit Schwefel- 
säure gepaart ausgeschieden. (Bau mann und Herter^). 

B. Eigenschaften. 1. Die Saure krystallisiert mit 1 Mol. 
Wasser in nionoklinen Prismen aus Wasser. Das Krystallwasser ver- 
liert sie bei lOO^ und schmilzt bei 210®. Sic ist leicht löslich in heissem 
Wasser, Alkohol und Äther, sehr wenig in Chloroform und Schwefel- 
kobienstofi 

2. Mit Eisenchlorid gibt die wässerige Lösung der Säure braune 
Färbung. 

8. Bei raschem Erhitzen zerfällt sie in Phenol und Kohlensäure. 

1) M. Jaffc, Ar(;lu f. exper. Piith. u. iMiariiuikül. Suppl. B<1. 1908. (Fcst- 
•ohrift f. O. Schmicdelx-rL') S. 302. 

2) r. Pronsso. Zt-^rhr. f. p|,v i-.I. (%. 5. 59. 1881. — E. n. H. Salkowski, 
ebenda 7. 170. lani. — E. Bauuiuuu u. E. Uertcr, ebenda i. 2üÜ. 1877. 
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4. Durch überschüssiges Bromwasser wird sie in Kohlensilttre 
und Thbromphenol zerlegt 

5. Millens Reagens fällt aus konzentrierter wässeriger LÖBOng 
einen weissen Niederschlag; beim Erhitzen tritt Rotfärbung ein. 

n. p-Oxyphenyliniloliflftiire. 

HO . CßH^ CHg , CH(OH) . COOH. 

Syn.; Ozyhj^dioiMurMniiiiAfaftiire. 

Die Säure ist durch Einwirkung von Barpimnitrit auf in SchwofcLsäure pe- 
lostM i-T3rroein, Ausäthem des Reaktionsprodukts und Umkrystallisieren des 
Äthnrröckstaiides aas Wasser von Kotake ^) dargestellt worden. 

A. Vorkommen. Kotake isolierte die Yerbindong ans dem 
Harn von Hunden, die mit Phosphor vergiftet waren, in Mengen von 
einigen Milligranmien bis etwa 0,2 g. Nach Beobachtongen von 
Bau mann kommt beim Menschen im Harn nach Phosphorver- 
gif timg eine Säure vom gleiche Schmelzpunkt und, soweit unter- 
sucht, gleichen Eigensth;ift<'n vor. Auch die von Blendcrmann*) 
nach reichlicher Tyrosinfütterung (3 bezw. 1! n) im Kaninchenharn ein- 
mal gefundene Säure scheint p-üxyphenylinilchfäure zu aein. Nach 
kleineren Dosen (1—2 g Tyrosin) fand sie Kotake nicht. 

B. Eigenschaften. 1. Die Säure krvstallisiert aus Wasser 
in langen Nadeln vom S( hmel/.|iunkt 167 ~U)t>'J (Kotake), hezw. 170 
Ms 1710 (Schmitz)^). Sie enthält Vi> Krystallwasser. Die 
spezifische Drelning iK'tiäct — 18^ (Kotake). 

d-l-Oxypheriylmiiclisäurc. die Ix-fjucin (iiirch Reduktion von p-Oxy- 
phenylbrenztraubensäure mit Xalriumamalgam zu erhalten ist (Neu- 
bauer), krystallisiert ebenfalls mit ^2 Wasser. Der Schmelz- 
punkt der raoemischen S&ure liegt sowohl für die wasserfreie wie fQr 
die wasserhaltige Säure bei 144<^ (Kotake). Eine von Erlenmeyer 
und Lipp^) aus racemischem Tyrosin mit salpetriger Säure erhaltene 
Säure, deren Analyse ebenfalls auf Oxypbenylmilchsäure stimmte, 
schmolz dagegen im wasserhaltige! i Zustand bei 115 — 122^, wasserfrei 
bei 144^. Die Differenz erklärt sich wahrscheinlich durch Beimengung 
eines Nitroprodukts (Kotake). 

Y. Kotake» Ztschr. f. ph^-siol. Ch. 66. 397. 1910. 

*) E. Bamnann, Ztsohr. f. physiol. Cb. 4. 192. 1882. — E. Blender- 
mann, ebenda 6. 256. 1882. 

*} Y. Kotake, Ztschr. f. physwl CU. 9». 409. 1910. — £. Schmitz, Bio- 
flfaem. Ztsohr. S8. 119. 1910. 

«) O. Neubauer, Dentsch. An h. f. kirn. Med. 9$. 211. 1909. — E. Brlen- 
meyer u. Lipp, Liebigi Aon. 208. 22Ü. ItttiS. 
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Ellinger, Aromatische Verbindungen. 



2. Durch Korhon der Säure mit fris« h cefälltem Calciumcarbonat 
erhält man das Kalksalz, das mit Krystallwasser krystaliisiert 
(K o t a k e). 

Durch Blcicssig wird die Säure fast quantitativ gefällt, nicht 
durch Blciacetatlüsung. 

3. Bei Injektion an Kaninchen erscheinen sowohl 1- als d-l-Oxy- 
pbenyhnüchsaiiie fast vollständig unTerändert im Harn (Kotake). 

C. Darstellung. Zur Isolierung der Säure ans dem Harn 
nach Phosphorvergiftung ^v^lrde dieser auf dem Wasserbad eingedampft, 
der Hückstand mit heissem Alkohol extrahiert, nach Verjagen des Alko- 
hols das Extrakt mit Wasser ao^uiommen, mit Schwefelsäure stark 
angesäuert und mit Äther erschöpfend anscesrhütt<'lt. Nach dem Ver 
dunsten des Äthers bliel)en Krystüle /.urück, die, zweimal aus Wasser 
umkrystallisiert, rein waren (Kotake). 



Schultzon und Riess^) isolierten bei mehreren Fällen von 
akoter Leberatrophie aus dem Harn eine Säure, deren Analyse auf die 
Formel ^^'^H^O^ stimmte. Die Daj-siellung erfolgte im wesentlichen 
ebenso wie die für Oxyphenylmilchsäure beschriebene, nur dass der 
Ätherrückstand noch mit Bloizucker und dann mit lUeiessig gefällt 
wurde und aus der Hleiessicfällung durch Zersetzung imit Schwefel- 
wasserstoff die Säur<' darg^'sttdlt wurde. 

I)i( Krvstalle <'iithi<'lt('n i/., Mol. Krystallwasser un<l schmolzen 
bei 162^, ihis KaiksaJ/, eatliielt 2 Mol. Krystallwasser. Beim Erhitzen 
für sich oder mit Kalkhydrat lieferte die Säure Phenol. 

Schnitzen imd Riess geben auf Grund ihrer Analysen der 
Säure die Formel einer Oxymandelsänre 

/OH 

C H 

• *\CII.()II.COOH 

K II inner und Kotake zeigten aber dm( h S\i>tliese der 
racemisi lien \\ H' der o|itis< Ii aktiven (.)xymandelsäuren, dass die Säure 
von Schnitzen und Uiess von diesen verschieden ist. Ob auch 
hier Oxyphenylmilchsäure vorlag, lässt sich nachträglich nicht ent- 
scheiden. Die Verschiedenheit der Säuren wurde von Fromhers 
bestätigt Nach einer kurzen Angabe von Neubauer^) soll die bei 
akuter, gelber Leberatrophie beobachtete Säure mit der 1-p-OzyphenyI- 
milchsäure identisch sein. 

M 0. Schult /.« n u. L. Riess, Aiin. d. rhnrif ekrankcnhauaea 15. 74. 186Ö. 

») A. Elliiij^er u. Y. Kotake, Ztschr. L phyaiol. Ch. 65. 402. 1910. — 
K. Fromherz, ibvnda 70. 31. 1511. — O. Neubauer, Zentral bl. £. Piiysiol. 
2S. 1104. 1911. 
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Nach dersell>en Metliode erhielten Sehultzen und Riesa^) aus dem Äther- 
extrakt von Harn bei akuter Piiosphorver^iftung warzige Orupi>en von zarten, farb- 
l o te n , rhombischen riättchen einerneuen aromatischen, stickstoffhaltigen 
Säure. (Beim Schmelzen mit Kalium lieferte dieselbe Cyan und bei der Destillation 
mit Kalk trat Anilin auf.) Die Säure schmolz konstant bei 184 — 18.'3°, ijruunte • 
sich dabei und erstarrte erst unier 100 ^ teilweise. Ihre wässerige Lixsung reagierte 
stark sauer und bildete bei der llehandlung mit kohlensaurem Baryt ein in Nadeln 
krystallisierendes. in Was.ser ungemein lösliches Barytsalz. Bleizucker und Blei- 
C— ig föllten dos Salz nicht, saljx t r uires Silber gab aber mit der konzentrierten 
LSBUng einen käsigen Niederschlag, der sich unter geringer Bräunung in kochendem 
Wasser loste und beim £rkalten in glänzenden weissen, zu Drusen angeordneten 
Nadeln aoMhoa; dieM SUbenab war waoerfrei und enthielt 33,92% Silber. 



m. Oalliiflsivure* 

, COOH (1) 
OH (3) 
OH (4) 
\0H (6) 



A. Vorkommen. Sie findet eioli nach Baumann*) zuweilen im Pferde- 
harn in deutlich nadi weis barer Menge; ihr Auftreten im Harn ist ohne Zweifel 
durch die mit der Naiirung aufgenommenen Gerbstoffe bedingt. 

B. Eigenaehaften. 1. Seidengläiimide Nadeln oder trikline Prismen mit 

1 Mol. HJ). Sie schmilzt bei 222—240 " unter Zersetzung zu Pyrngallol CgHafOH), 
und Kohlensaure, löst sich in 130 Teilen kaltem und in 3 Teilen siedendem Wasser, 
leicht in abaolntem AOeohoI, aohwerer In Äther. 

8. Die Sinre aeibet wird dnioh Bleimoker gelällt. 

3. Eine Lösung der Säure bräunt sich mit Alkalien and reduziert Kupfer« 
hj-droxyd in alkalischer. Silberoxyd in ammoniaka lischer Lösunc. Sie gibt mit Eisen- 
chlorid (und anderen Eisenoxydsalzen) unter Reduktion desselben zu KLsenoxydul- 
oxyd einen blauschwarzen im Überschuss des Eisenchlorids mit grüner Farbe Ifie« 
licnen Niederschlag. Der Bleinie<lerschlag wird durch Kalilauge schön karminrot 
und löst sich im Überschus.s der Lauge mit lümbeerroter Farbe (Harnack) 'J. 

4. Gegen Hillonaohee Reagem Teriiält sieh die GallaBsftiire «o, dw» man 

die R'-aktion bei oberflächlicher Betraehtunc niit einer ( chten Millonschen ver- 
wechseln könnte. Sie gibt mit dem fertigen Reagens und ebenso mit salpeter- 
eanrem QneekBil b erox j^ dallein einen ziegelroten Niedersohlag. der aber beim Kochen 
graubraun wird; setzt man der (schwach gelben) heiasen Flüssigkeit, welche nach 
dem Zusatz von Mercurinitrat allein entstanden ist, salpctrigsaures Kali zu. so 
wird der Niederschlag gran und schwammig und die Flüssigkeit rotorange, seibat 
dunkelrot. • — Verset/t man clr-n 7ic.rrlroten Nie(h>rsclilag in der Kälte mit Kalium- 
nitrit, SO wird er weiss ; kocht man darauf, so erhält man, je nach den gegenseitigen 
llengen-vwhiltniBsen, efami ockeigelben odm brannroten NiederscHlag in emer 
gelben oder dunkel rotgelben FliLssigkeit (Huppert). 

C. Darstellung. Die rohen Oxysäurcn (s. I. 1. B.) aus Pferdeham werden 
mit Bleizucker ausgefällt, der Niederschlag ausgewaschen, mit Salz.siiure oder 
Schwefelsäure zerlegt und die Flüssigkeit mit Äther ausgeschüttelt. Der Rück- 
stand, welchen die ätherische I>3sung beim Verdunsten hinterlaast, wird in Wasser 
gelöst und die Lösung zur Krystallisation verdunstet. 

D. Bestimmnng der Galhusänre b. bei Homogentiamainie 8. 862. 

*) Bau mann. Ztschr. f. physiol. Ch. 6. 193, 

*) £. Harnack, Arch. d. Pharm. 234. 517: Chem. Zentralbl. 1896. 11.804. 
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IV. Uomogeuiisin säure (Alkaptonurie) 

CgHgO^. 

OH 

C 

IIC/^\CH 

HC'v^y.C.CH,.COOH 
C 

OH 

Syn.: 1.4 Diox3rphenyl-3-£s8igsäure, HydrochinonesaigBfturak 

Dio Konstitution der Säure folgt aus der von Baum an n und 

Fränkel^) ausgeführten Synthese. Der durch Einwirkung von Chloro- 
form lind Kalilauge auf llydrochinou erhältliche fientisinaldohyd Ij 
wurde in den ninicthylgentisinaldchyd (II) übertjeführt, (h'r /.um .\lkuhol 
(III) rtHluzierl wurde; aus dem Aik(diol wurde das Chlorid (IV;, aus 
diesem das Cyanid (Vi gewonnen. Das letztere lief«'rt beim Verseifen 
die Dimethylhomogeatisinsäure (VIj, aus welcher das Lactun der Homo- 
gen tidosättre (VIIj and diese selbst (VIII) erhalten wurde: 

OH O.CH3 OClIj 

/\ /\ /\* 

'\^^cHo ^(mo C1I2O11 

OH b.CH, UCII3 

I II III 

OCH, OCH3 OCH, 

s^yCHj.Cl l /CHj.CN V CHj.CüOH 

üCHj OCH, COH, 

IV V VI 

OH OH 



^^^CH,.CO V yCHj.COOH 

O : Uil 

VH VIIT. 

Harne. <lir' lloitMiucdtisinsäüre enthalten, sind ausgezeichnet durch 
besondere H«'duktionsfähigkeit , ohne die übrigen Eigenschaften lier 
zuckerhaltigen Harne zu haben, und durch die Kii^enschaft nach Zusati: 

*) \'on Alkali und »arttttv — begierig verschlucken. 

>) £. Baumann u. S. Frankel, Ztoehr. f. pbysioL Qu SO. 219. 1894. 
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von Alkalien unter Sauerstoffabsorption sich dunkelbraun bis schwarz 

zu färben. 

Bocdeker, welcher auf die 8äuro zuerst aufmerksuni nuiclite, hat sie nur 
in unreinem Zustand vor sich gehabt; die Substanz war amorph und enthielt 
noch Sticltstoff; er nannte sie Alkiipton. Ebstein und Müller gewannen aus 
Harn einen dem Alkapton sehr ähnliehen Kiirper in rechtwinkligen Säulen (aus 
Wasser), hielten ihn aber für Brenzcateohin. W. Smith gelanfirte zu der Ansicht, 
die Sälire sei Protoeatechasäure, wopegen Kirk u. a. jidtt-nd machte, dass die 
Protocjitechusäure die Fehlingsche Flüssigkeit nicht reilu/.iert. während es die 
fragliehe Säure tut; er gab ihr deshftlb emen anderen Namen: Urrhodinsäure, 
docli war di<'st' Saure noch keineswegs rein, sondern noch von plionolartiger Sub- 
stanz bfgh it^ t, Marshall hat die Homogenti.sinäuurc als Cdycosursaure beschrieben 
(Beumann). und Kirk im Verein mit Gibson die ..UroienoinB&im** in analysier- 
barem Ziistmul darj;e,stellt. Danach entdeckten VVolkow u. Bau mann') die 
Uomügentüjin.suurc und unterwarfen sie einer eingehenden Untersuchung, liie altere 
literatnr Ober die AlkaptonaäurenlstTon Wolkow u. Bau mann nusnunengeetellt. 

Dio Homogontisinsäure ist seitdem oft aufgefunden worden, auch 
in dem Fall von Kirk und Huppert. l)ei dem diese die Uroleucin- 
säore oder Hydrochinoninilchsäiire gefunden liatten. Der Befund dieser 
SSure beruht nach (iarrod und Hurtley auf einem Irrtum. Original- 
präparate von Kirk. dem Huppert sein Material vf-rdanktc, ergaben 
bei der Nachuntersuchung durch Garrod und Hurtley, dass es 
sich um verunreinigte Homogen tisiii. säure lumdelte, und aus neuen Urin- 
proben des Kirk sehen Falles Hess sich neben der HomogentisinB&iu« 
keine zweit» Alkap tonsäure gewinnen. Überdies zeigten Neabauer 
und Flatow'), dass die synthetisch gewonnene Hydrochinonmilch- 
säure sich in ihren Eigenschaften von der Urolencinsäure Kirks und 
Hupperts unterscheidet 

A. Vorkommen. Die HonH^ntisinsäure ist ebenso häufig im 
Harn von Kindern als von Erwachsenen beobachtet worden, einige Male 
bei Geschwistern. In der Rocjol hält die Alkaptonuri*- das ganze I>eben 
lang an. (TesundlK-itsstorun^fii sind mit ihr nicht verbunden, sie kann 
aber auch In-i Kr.iiiktMi vorhanden sein. Das Vorkommen von vorüber- 
gehender Alku{)tonurie (Zimnicki, üeyger, Hirsch) bedarf noch 
der BesLütigmig. 

Die im Harn enthaltene Menge beträgt nach Bestimmungen 

1) Buedeker, Ztschr. f. rat. Med. [SJ 7. 138. 1859; Ann. d. Ch. u. Pharm. 
117. 96. 1861. — W. Ebttein u. J. Müller, Virohows Arohiv 6£. 654. 1876. — 

W. Smith, Dublin Journal of ni<d. Sc. 2. 1SS2. 4(55; Vhchow Hirse) i.s Jahrber. 
1882. 1. 166. — K. Kirk, Brit. med. Joum. Xovember 27. 1886. 1017. ~ J. Mars- 
hall, Amer. Joum. of Pharm. It. 131. March 1887; Ztiohr. f. anaivt. Ch. S7. 120. 
1888; Chem. Zentralbl. 1887. 724; Med. Xews. Jan. 8. 1887: Jalm^Iu i. f. Tioroh. 
1887. 225. — Bau manu, Ztachr. f. physioi. Ch. 18. 306. 1803. — Hub. Kirk, 
Brit. med. Joum. Aug. 4. 1888. 282; Jount. of Anat. and Phvsiol. 28. 60. — 
M. Wolkow u. E. Baumann. Ztsdir. f. phv^iol. Ch. 15. 22H. ISOl. 

') A. £. Garrod, Med.-clürurg. Transactionä 82.3U7. 18UU (dort die Kasuistik 
Im snm Jahre 1809). IMe nenere Literatur ist in den CSroonian LeetnreB 1908 von 
A. K. r.arrod. In])om errors of nu t it)oli.sm. Tx)ndon Wt'K Kaj). TIT. S. 40—81 
zu finden. — A. E. Garrod u. W. C. Hu rt lev . Journ. ot. physioi. 36. 13ti. 1ÜU7. — 
a Neubauer u. L. Flatow, Ztachr. f. ph^iiioL Ch. 62. 367. 1907. 
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von \\ <> 1 k o \v und H a ii iii a ii ri , O g d «• n . sowio S t a ii g e 0,2 
bis 0,4 "o «»(Irr 8 (> i» in der Taii'-snu iiuc. i)i<' grössUMi beubacliti'U'n 
-Mengen siml 1»).5 in fincm Falle von Z i ni p e r , 1(j — 18 g im Falle 
von Gross und Allardi). Bei ausschliesslicher Fleischkost ist sie 
(um ein Viertel bis fiber das Doppelte) grösser als bei gemiscbter Kost 
(Wolkow und Baumann, Ogden). Gänmgswidrige Sabstanzen 
und Abführmittel wie Kefir, TerpentUöI, Rizinusöl, Bfagnesia usta. Karls- 
bader Salz (Embden, Stange) sind ohne Einfluss auf die Menge 
der ausgeschiedenen Homogentisinsäure. 

Von den in don Eiweisskörpem imthaltenen Atniiusäuren be- 
wirken Tyrosin und Flifnylalanin eine Vermehrung der ilomogentisin- 
säure. Wälirmd g« snnd<' Menschen von der eingegebenen Säure nur 
weniir au>s( lieiilen. erscheinen lieiin Alka|ttonuriker nach E ni b d e n , 
dessen absolute Werte \v<dd zu nie lriu gefunden wurden (s. E. 1). von 
10 g 7,0 g im Harn \vie<ler ; nach < i r u t t e r i n c k und Ii i j ni a n s 
V. d, Berg h wird die Säure vom Alkaptonuriker quantitativ wieder aus- 
geschieden, im Gegensatz zu E m b d e n famden sie die Toleranz normaler 
Personen beschränkt; in einigen Fällen von schwerem Diabetes und 
Lebererkrankunfen sahen Falta, Lang stein u. a.') die Toleranz 
ebenfolls vermindert 

Fast die berechnete Menge tritt im Harn nach Zufuhr von 10 g 
l-Tyrosin auf (Wolkow und Bau mann, Embden, Mittelbach, 
Schümm). Von og Phenylalanin fanden Falta und Langstein 
etwa 89<'(i als IIorn<»trentisinsänre im Harn. r)i|)ei)tide des Tyrosins 
und Phenylalanins liefern die ihrem Clehalt an di<'s«'n .Vininosäuren eiit- 
sprei hendi ti Mengen Homogen tisiiisäure (Abderhalden^ Bloch und 
Rona/ 

Luter der Annahme^ dass die Homogentismsäure auch beim nor- 
malen Menschen ein intermediäres Abbauprodukt der aromaüadien Ei- 
Weisskomponenten darstellt, das beim Alkaptonuriker der weiteren Oxy« 
dation entzogen bleibt, haben namentlich Neubauer und Falta, 
Neubauer allein und Blum*) eine grosse Reihe von aromatischen 
Substanzen auf ihr Verhalten im Stoffwechsel des Alkaptonurikers ge- 

»j H. V. Ogden, Ztsehr. f. ph\T»iol. Ch. M. 280. 18W. — P. Stange. 

Virchow.s Arch. 146. 8(5. ISOfi. H. Knibden. Ztsdir. f. i.hvsiol. Ch. 17. IS'J. 
1892; 18. 304. 1893. — O. Zimper, Über Alkaptonurie. lnaug.-Di8S. Würzburg 
1903. — O. Gross v. E. Allard, Ztaohr. f . klin. Med. M. 369. 1907. 

') A. ( ! rut t f rin rk u. A. A. Hijniaii-^ v. d. Berph, Xed. Tijdschr. v. 
Geneeäk. 1907. 11. 1117 zit. u. Jahreäb. f. Tiurch. 37. 803. — VV. Falta u. 
L. Lanfsstein, Ztsehr. f. phvsiol. Ch. 87. 613. 1903. 

'■') V. Mittelhach, Deutsdi. Arcli. f. klin.M.d. 71. r>{\ 1901. O. Sc hümm, 
Münch, med. Woch. 1904. 1599. ~ E. Abderhalden, B. Blooli u. P. Kona, 
Ztsehr. f. pltväioL Ch. 6t. 435. 1907. 

*) O. Nfubauern. W. Fal t i. /< i' !ir. f. phvsiol. C"h. »2. 81. 1904. — O. Neu- 
bauer, DeuUcii. Arcii. L klin. Med. 9ö. 211. 19lW. — L. liium, Arch. f. exper. 
PftthoL n. FhannakoL fi9. 269. 1908. 
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prfift Von den Resultaten mag hier hervorRehol)en werden, dass wie 
die genannten Aminosäuren sich die Phenyhnilchsäure und Phenylbrenz- 
traubensäure , sowie die p - OxypheiiYlhrenztraul)onsäiir(' verhalten, 
während p-Oxyphenylinilchsiiure keine \'ermehrung der Hoinogentisin- 
s.iure im Harn Im« wirkt. Auch Tryptophan wird nicht in Homogcntisin- 

säure umgewandelt. 

Die Umwandhrng de»T\T(Mui8 in Homoge nt i ai na ft iire wird wohl Ani Iwstoii durch 

folgendes von Neuhauer im Anst-lihi^js ;in Ausführungen von E.Meyer und Frii-d- 
mann und an experimentelle Untersuchungen über chinolartige Verbindungen (Bam- 
berger. Kumagai nnd Wolffenstein) w^rgwaohingnn«! S^hfum» TfTfiiMwhiwilifthifi 
Wie p-KresoI (I) durch Kaliumpersulfat und Sobwefebftiiie Aber p-TUncUnoI 
(U) zu Uomohydrochinon oxydiert wird: 

0 

OH II OH 



0 



^ II n ^ II 



CH, /\ OH 

HO CH, 

I II in 

so geht Tyrofiin (IV), bzw. Oxyphenylbrenztraubena&ure (V) durch gleichzeitige 
Ox\(lation an (l< r Seitenkette und am Kern über das chinolart^^ hypothetiaefie 
Zwischenprodukt (VI) in Homogentiaiiiaäure (VII) über: 

0 

II OH 



OH 




OH 








l 1 




l ' 


CH. 




CH, 
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CH.NH, 




CO 


1 

COUH 




COOK 


IV 




V 



JCH,.COOH 



A - OH 

HO CH, 

I 

COOH 

VI vn 

Nach den nuantitativcn Bestinuntin^en. die darüber vorliegen, scheint beim 
Alk.ipfonnriker die Stoff\voclu><elstönmir. »lir darin hesk-ht. dass die aromatischen 
Komplexe der Eiweisskörper nicht weiter abgebaut werden, stets eine komplette 
zu sein. Das Verhältnis der HomogentisinHlure zum Ciceamt-StiokBtoff (Hs : N) 
hctnift meist etwa 50: 100 und hängt nur von der Kiwci'^s/,<'r>'f>t7iinc und dem 
C>ehalt der zersetzten Eiweisskörper an aromatischen Komplexen (E. Mever, 
Lsngstein u. Meyer, Falta), nicht von TefBchiedenen Graden der Stoffwechael- 
»nomalic ab ((Jarrod und Hele) 

Gro.sH und Allard widersprechen der Annaluue, dMS die Stoffwechselstöning 
meist eine komplett« sei und weisen auf die Unsicherheit unserer Kenntnisse ül>er 
den Gehalt der Eiweisskörper an arcmia tischen <Jnippen hin. Sic fanden in ihrem 
Falle für den Quotienten Ha : N erneu Aiittelwert von 70 : 100. Der Wert stiegsogar 
•nf 86,3 bei D»rreiehnng von 30 g Natriumbioarboiiat und auf 83»4 bei hohem Fieber. 

Ob die Homogentisinsäure als normales intermediäres Stoffwecbsel- 

produkt anzusehen ist, das der Alkaptonuriker nicht weiter abbauen kann, 

während sie normalerweise über Aoetessigsäure weiter oxydiert wird 

») E. Mever. Deutsch. Arcli. f. klin. Med. 70. 443. l'Htl. L. Langstein 
u. K. Meyer, ebenda 78. IHl. l!to:{. — \V. Falta. el)enda bl. 231. 1904. — A. S. 
Garrod and T. S. Hele, Journ. oi physiol. 32. 1Ö7. iU05. 
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(K III I) il (' II , S a 1 o III () II und S c Ii in i d 1 1, ckIci- ob In-i ihm eine andere 
Art des Abbaus slattliat, ist noch nicht enlsciiicdon. Nacli (larrod 
(S. (37 — 73) s]incht mehr zufiunst^'ii ib'r ersten Ansicht. Dagegen 
halten Wakeinuiiu und Dakiii^) es für w alirscheLiilichcr, dass die 
AUcaptonurie eine Stoffwechselstöning ist, bei der die Bildung der 
Homogentisinsäure ebenso abnorm ist wie die Unfähigkeit, die gebUdete 
Sftnrc zu zerstören. Denn sie sahen, dass p-Methylphenylalanin und 
p-Methoxyphenylalanin, die nach ihrer Konstitution nicht die oben 
erwähnte Umwandlung in p-Cbinonderivate erleiden können, einerseits 
in der normalen Leber auch in Acetessigsäure übergehen, andererseits 
vom Alkaptonuriker verbrannt werden. 

Ein Zusammenhang mit anderen Erkrankungen hat sich bisher 
nicht feststeUen bissen; abs Folgeerscheimmt; der Alkaptonurie scheint 
bisweilen 0( lironose aufzutreten (Lit. s. bei Garrod. S. 44 ff.). 

Abderhalden-) k«)nnte einmal aus dem Harn eines Menschen, 
der 50 g 1-iyrosiu ver/.ehrt luitle, einige Dezigranmie Homogentisinsäure 
rein darstellen. 

B. E i g e n s e h a f te n. 1. Die Säure bildet forblose Ptismen vom 
Schmelzpunkt 147^, löst sich leicht in Wasser. Alkohol und Äther, in 
Chloroform, Benzol und Toluol ist sie auch in der Wärme fast unlös- 
lich. Sie krystallisiert mit 1 Mol. Wasser, das sie an der Luft teilweise, 

vollständig über Schwefelsäure in 24 Stunden verliert Bei 100® ver- 
liert sie ein weiteres Molekül Wasser unier Lartonbildung. Wr nig über 
lOO^ sublimieren feine, in Wasser unlösliche Nadclu des Lactons vom 

SchiiHdzpunkt 191«. 

Iiie Säure wird am besten aus Wasser umkrvstallisiert. alH^r nur 
mit grossen Verlusten. Die \v;isserfreie Säun- erhält man in «iurch- 
sichtigen Ülättchen, wenn man zu der Losung in wenig absolutem 
Alkohol siedendes Chloroform im überschuss hinzugibt und langsam er- 
kalten lässt (Wolkow und Bau mann). 

2. Die wässerige Lösung der Säure förbt sich bei längerem Steb«i 
an der Luft dunkel. Mit Ammoniak oder Natronlauge tritt meist 
sofort Braun- oder Schwarzfärbung ein, ebenso wirken auch schon 
Alkalicarbonate (s. auch unter 7). Mit Silberlösung entsteht im 
ersten Auuenblick kebie Reaktion, nach weni^en Sekunden aber färbt sich 
die FUissigkeit dunkel, während metallisches Sillwr abgeschieden wird. 
Die I'<'(hiktion <'rfolgt augenblicklich, wenn man ammoniakalischc Silber- 
lösun^ anwendet. Feh! in tische Liismm wird langsam in der Kälte 
reduziert. Eine l^'.iitie f,r»siint: tiibt bei der \V i s m u t prfd)e keine, und 
selbst eine ö^uii^e l,ri>.uiiL' nur eine uiideufli<'lie ttetluktion. 

^) G.Kmbden, H. äalomon u. Jb. Öchmidt,HofmciäteraBeitr.8.153. 1906. 
— A. J.Wakeman and H. i>. Dnktn, Joum. of biol. ohem. 9. 129. 1911 and 

H. 1). Da kin. t f.enda i». \ö 1. l'.'i 1. 

-) E. Abderhalden, Zeitiichr. f. physiol. Chem. 77. 464. 1912. 
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Eisenchlorid lösimg gibt eine sehr rasch vorübergehende Blau- 
färbung, die noidi bei ^ner VeFdfliiniing von 1 : 4000 deutlich ist Dabei 

ontstoht Henzorhinonossißsatirr bzw. doron rhinhyilron f^s. Ii 7. i. Boitn 
Kochen mit kon/entriortor Eisenchloridlösung tritt der Geruch von 
L'hinoii auf ( \V o 1 k o w und Bau in a n n i. 

Millens Ileagens ward die wässerige Lösung (ebenso wie 
eine Hydroi hinonlösung) gelb gefärbt, nac h kurzer Zeit eutsteht in der 
Kälte ein gelber amorpher Niederschlag, der sich heim Brhitsen ziegel- 
rot färbt 

3. Das Blei salz (CgH704)2Pb, SHgO erhält man in farblosen 
oder bräunlichen, durchsichtigen, glänzenden Ptismen auf Zusatz von 
Bleizucker oder Bleiessig zu einer nahe bis zum Sieden erhitzten l<Vo- 
igen Lösung <1<m Säure; beim Erkalten krystallisiert das Salz aus, voll- 
ständiger aus der mit Bleiessig als aus der mit Bleizucker versetzten 
Lösung. Auch eine mit Soda neutralisierte I.iisung der Säure uibt mit 
Bleiacetat dasselbe Salz. Es Nist sich Ixji 2ü'* in (575 Teilen Wasser, 
in Bleiacetatlösung etwas leichter als in Wasser und zersetzt sich bei 
dem Versuch, es umzukrystallisiereji. In Alkohol und in .Ulier ist es 
unlöslich. Das Krystaiiwasser entweicht nicht an der Luft, aber über 
Schwefelsäure oder bd lOQO. Schmilzt bei 214—2150 anter voll- 
ständiger Schwärzung. 

4. Der Äthylester GmK;04.C,H, bildet farbloee Prismen von Sohmelzfmnkt 
119' — 120". ist schwer löslich in kaltem, Irichter in hei.s.sem \V:is>«>r, leicht in 
Alkohol und in Äther, schwer in Benzol und in Chloroform. £r bildüt sich schon 
beim Destillieren der ätherisch-alkohoUielieii LSsong, ist abo in der rohen Säure 
enthalten, entgeht aber der Fällung mit Bleiacetat. 

5. Tritt Luft zu dem bei der Sublimation gebildeten Dampf, SO 

färbt si( h das Sublimat, wie das Hydrochinon, blau. 

(i. Beim .Schmelzen mit Kalihydrat geht die Süure in ( ientisinsftiire (Hydro- 
ohinoncarbonsäure) CaHjlOHljCüüH und in Hydrochinon über. 

7. Durch Oxydation mit Chrom.saure geht Homt^entisiiisäure in 

Benzochinonessigsäure 



über (('. T h. Mörner*)): Man löst 1 R Homogontisinsfiure in 20 €cm 
^) C. Th. Mörnor, Zeitschr. f. physiol. Chcm. 7». 306. 1912. 
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Wasser, die mit 2 g Schwefelsäure angesäuert sind, kühlt auf 0^ ab 
uiid fütit tr<)|)f<'n\v('is<' unter rmrühren 2 crm posätticfo Xatrium- 
bichruiiiatl« isurii,' vom sjuv. (icw. 1,75 zu. Dabei trcfdi iiolilglänzendo, 
tlüiinc Kiystalltafcln in der (luiik<'liii'f;iibten i-"lüssigk«>it auf, die nach 
eintiigigeni Stehen ix'i 0*^ altfiltricil und mit Schm'cwasst'r gewischfii 
werden. Die KrvsUUIe köniu'ii u. a. aus Benzol bei Wasserbadwännc 
umkrystallisiert werden. Gegen Erwärmen in wässeriger Lösung sand 
sie sehr empfindlich. Sie schmelzen bei IdO**. Der Chinonchaiakter sseigt 
sich 11. a. in der Fähigkeit» Guajaktinktur und Jodkaliumstärkekleister 
blau zu förben. Die wässerige Lösung wird beim Stehen allmählich, 
schneUer in der Wärme braun bis schwarzbraun, wobei teilweise Re- 
duktion zu Homogentisinsäure stattfindet 

Homogentisinsäure gibt mit Benzochinonessigsäure in Acetonlösung 
in äquimol^ularen Mengen zusammengebracht auf Zusatz von Benzol 
reichliche Ausscheidung dunkler Mikrokry stalle von fast schwarzem 
Metallglanz mit Stich ins Olivbraune, die bei 142^ schmelzen und als das 



aufzufassen sind. 

Das gleiche Chinhydron entsteht auch beim Zusammenbringen von 
Homogentisinsäure mit Benzochinon oder von Benzochinonessigsäure 
mit Ilydroi liinon, wohin intermediär Benzochinonessigsäure bzw. Homo- 
gentisinsäure entstehen mUssen. 

8. Alkajitochronireaktion (Mörner) ^): Bei vorsichtig ab- 
gemessener Zufuhr von Luftsauerstoff zur ammoniakalisch gemachten 
Lösung der Säure oder des Alkapton-IIarns nimmt die Flüssigkeit eine 
prachtvolle, intensive, rotviolette Färbung an. Um die Färbung zu er- 
halten, Süll der (iehalt an Homogentisinsäure etwa ^/^ — 20n. an NHj 
1 4*'n betragen. In zyliinliischeii (icfässen bei 20 ccm FliisMi^keits- 
menge soll der (lefässdurchtii('ss<'r 0,70 — 2 cm betragen. Je nach dem 
Verhältnis der Luftoberfläche zum Volumen der Heuktionsflüssigkeit 
tritt die Alkaptochromreaktion schneller oder langsamer ein; unter den 
genannten Bedingungen nach einem Tage, bei relativ geringerem Luft- 
zutritt erst nach mehreren Tagen. Nach Erreichung eines Höhepunktes 
tritt Abnahme der reinen Färbung ein. Viele Salze, Alkalien, auch 
manche organische Substanzen hemmen die Reaktion. Mörner hat 
mittels eines langwierigen Verfahrens aus dem Reaktionsgemenge von 
20 Litern Alkaptonharn einige Dezigramme eines krystallisiorten a- 
Alkaptochrom und eines amorphen ß-Alkaptochrom genannten Farb- 

») C. Th. Mörner, Zcit^chr. f. physioi. Ch. 6». 329. 1910. 
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Stoffes isoliert Das erste ist ia alkalischer Lösung violett and fluores- 
ziert nicht, das zweite rot mit stark ausgeprägter Fluoreszenz in Helb- 
rot. Mörner nimmt als wahrscheinlich an, dass es bei der Farbstoff- 
hüdung sich um Übergang in ein Chinonimid-Derivat handelt. 

Eine ähnliche Farbreaktion liefert auch das Lacton der Uomo- 

gentisinsäure (Langstein und M e y e r). 

Die starke chromogene Natur der Homogentisinsäure zeigt sich auch darin, 
dMS bei Alkaptonurikem nach Beoboohtungen von PouUen^) der Schweiss in 
den Achselhöhlen, in der Gegend der Pubee ete. öfter blaugrön oder grfinspan- 
farben gefunden wird. 

0. Versetzt man Alkaptonharn oder HoniogentLsinsaurelösung mit gesättigter, 
filtrierter Lösimg von Anilin (bzw. Tohiidin oder Xylidin) in reiohlicher Menge und 
lässt die Miselmng in niedrigen, fliiflicn (Jefässen, lose mit Papier bedeckt, einige 
Wochen stehen, so setzen sich allniiUdich dunkle amorphe, manchmal auch kr^-stal- 
liniiehe FI<Kken ab. Sie werden mit l^oiger Kaliumcarbonatlöeung, dann sorg« 
fältig mit Wjvsser gewaschen, getrocknet, aus kochendem EiseHsig umkrystallisiert, 
mit Tetrachlorkohlenstoff gewaschen, an der Luft und achliesslich über .Schwefel- 
säure getrocknet. Sie schmelzen bei 228** und lösen sich in konzentrierter Schwefel- 
säure mit fuclisinrotcr Kurhe. die nach einigen Minuten in kirschrot übergeht und 
nach 1 Stuude miäsfarbig, braunviolett wird. Die Zusammensetzung entspricht 
der I^onnel €!^,H|«NtO«. 

Mörner ionmdiert den Voigang: 

,.CH,.COOH.(OH), + 2aH..NH2 + 20=. 
" ".ÖHj.CüOH.O,.(C«H5.NH)j + 2H,0 
Benzochinonessigsäuredianilid 

und weist dem ReaktiouspixHlukt die Konatitutionsformel 

0 



In der gleichen Weise entsteht aus Hvdrochinon das £enxoohin(m-2»6*di> 
anüid vom Schmelzpunkt 89— 9U » (Hebel)rand) «). 

Das p-Toluidinderivat der Homogentisinsäure selimilzt bei 231", löst sich in 
konzentrierter Scinvefelsäurc mit blauer Farbe, das m-Xylidinderivat fäxht sieh 

ebenso und schmilzt bei 24 1'*. 

10. :5chüttelt nuui eine Lösung von Huniogeiitisiiisäure m Ammo- 
niak oder Ammoniumcarbonat mit Beuzoylchlorid und Natronlauge, 
so scheidet sich Dibenzoylhomogentisinsäureaniid (C^Hg . CO . 0)2 . Cgli3 . 
CHj.CO.NHg aus, das beim Eingiessen der heissen alkoholischen 
Lösung in kaltes Wasser als flockiger Niederschlag, heim Umkrystalli- 
sieren aus heissem Alkohol in feinen, farblosen Nadeln vom Schmelz- 
punkt 203 — 20i^ erhalten wird. Dieselbe Substanz entsteht auch beim 

>) Ponlsen, Om oobrcmotidce TQBtaode hos Mennesker og Dyr, Kopenhagm 

IMO. S. 124, zit. n. Mörner. 

*) A. Hebebrand, Ber. d. ohem. Gesellsch. U. 1973. 1882. 
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F^cnzoylieren von Alkaptonharn, ohn« dass noch Ammoniak zugesetzt 
wird. Sie lasst sich mit nitrithaltigor SaljK»torsiiiire in Dibonzoyl- 
hoTno5ontisin«!äTire vom Schmelzpunkt 179 — 180* überführen (Gr ton 
und G a 1 r o d) ^). 

C. Darstellung. 1. Dor nativo Harn wird nach W o 1 k o w 
und L! au mann auf das Liter uiit 125 -100 arm \2'^ü\p,vr Schwefel 
säuru verset/.t und dn'im.il mit seitieni Vohinien Äther aus^oschiittelt. 
wodurch man die Säuren hi> auf einen kh-ineti I{(>sf luiitjefähr l<'o) 
gewinnt. Vorteilhafter ist es, den Ilarn vor der Beliandlung mit Äther 
zu konzentrieren, doch darf das nur geschehen, nachdem der Harn mit 
SSore versetzt worden ist, wenn man nicht Verloste erleiden will. Kirk 
sänert den Harn mit Salzsäure an und dampft ihn auf 0,1 Vol. ein, 
Enibden') versetzt den Harn mit Vs seines Volumens verdünnter 
Schwefelsäure und verdampft ihn auf den sechsten Teil. 

■ Von dem ätherischen Auszug wird der Äther abdestilliert, der 
Rückstand, welcher bei längerem Stehen krystallinisch erstarrt, wird 

in viel Wasser gelöst, die Flüssigkeit bis nahe zum Siedon erhitzt und 

reichlich mit einer konzentrierten Hleiessiglösung versetzt. Ein harziger 

oder amorpher flockiu'T Xirdfrschlac, welcher dalx'i entstellt, wird 

sogleich durch ein Faltenfiltcr abfiltriert. Beim Erkalten des Filtrats 

scheidet sich das Hleisalz der H «j m o ^ e n t i s i n s ä u r e in grossen 

prismatischen Kr\ stallen aus; nach 24 Stunden kann das Salz abfiltriert 

und mit wenig kaltem Wasser gewasrlien werden. 

Wolkow und Bau mann lösen die aus der Ta^iesmcnge Harn eines Er- 
wachsenen (].;> — 2 Liter) gewonnene rohe Säure in 250 wm Wasser und versetzen 
die Lösung mit 30 ccm einer 20**oigen Bleizuck«'i!<>sung. D.ibei entgeht aber ein 
grasser Teil der Homogentisinsäure der Fällung (Huppert), und es ist daher, 
wie auch Ogden fand, besser, .sich d(>s basisch essigsauren Bleies zu bediemen, 
Umkrystallisieren lässt sich das Salz nicht, da ea sich bei dem Versuch. e>t zu ln<ten. 
zersetzt. Reinigen lässt sich das Salz nur, wie schon Kirk angab imd wie E ni b d e u-' ) 
empfiehlt, dadurch, dass man die Säure wiederholt mit BIciacptat fallt. Man zer- 
legt das fein zerriebene Sabs unter Wasser mit Schwetelwasserstott, kocht aus abm 
Filtrat den Schwefelwasserstoff weg und fällt wie vorher mit Bleiessig. Entsteht 
hier zuerst auch ein amorpher XiedeTBohlag» 80 ist dieser abznfiltrieren, bevor du 
Salz auszukrj'stallisicn'n bcfrinnt. 

Marshall hat den Harn mit dem halben Volumen dreibadiacfa essigsaurem 
Blei von 1,23—1.24 Dichte gefiUlt, den Niedersohlag mit 46%igem Weingeist ge- 

wjuschcn. mit Scliw if(>I\vass('rstoff zerlegt, das Filtrat nach dem Wegkoclien des 
Schwefelwuäsenjtoits siedend mit kohlensaiu^em Blei gesättigt und die Lösung zur 
Kzystallisation gebracht. 

Zur Darstellung der Säure seihst wird das Bleisalz unter Wasser 
mit Schwefelwasserstoff behandelt, das Filtrat vom Schwefelwasser- 

>) K. J. P. Orton and A. E. Garrod, Joum. of phvsiol. 27. 89. 1001. 
') Wolkow u. Bftuniann a. a. O. '2\l. - - Embden ä. a. (). 17. 100. 
3) Huppert, Zcit.schr. f. pliysiol. Cli. 2«. 412. - t)«den. daselbst 20 2S2. — 
Kirk, Brit. med. Journ. a. u. ü. — Embden, Ztschr. t. physiuh Ch. 1<. iöS. 
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Stoff (hirrh Korhon befreit und auf dem WaSSerbad eilip!eilatnj)ft, bis os 
^icli dunkler /.u iärben beginnt. Dann konzentriert ni ui lie Flüssigkeit 

vollends im Vakuum über Schwefelsäure. Die ausgest liiedenen pressen 
Krystalle können dann nnch ( iiach W o 1 k o \v und D a u m a n n am 
besten aus Wasser, aber unter gro.ssem \ erlu.sti umkrystallisiert werden. 

2. Xarh (larrodi) wird d< i I lin fast bis zum Sieden erhitzt 
und auf je 10!) rem 5 g festes neutrales Hleiacet;it zugefügt. Von dem 
dichten Nicfb'rschlag, der sich bililet. wird sofort heiss abfiltriert und 
das klar(> [jcIIm- Filtrat an «'iucni külili-n Platz stehen gelassen. Xach 
einiger Zeil beginnt <lie .\ bs(h<Mdung von honiogeiitisinsaurem Hlei. 
A'acii 2-i .Stunden werden die Krystalle abfillriert, gewaschen und ge- 
trocknet Zur Gewinnung der freien Säure suspendiert man das Blei- 
salz in Äther und leitet Schwefelwasserstoff durch. Man filtriert vom 
Schwefelblei, lässt den Äther verdunsten und erhält so farblose Krystalle 
▼om Schmelzpunkt 146—147^. 

C. T h. M ö r n er 2) zersetzt das nach G a r r o d dargestellte Blei- 
salz bei Zimmerwärme unter fleissigem Umschfltteln mit der berechneten 
Menge doppcitnormalcr Schwefelsäure (175 ccm pro 100 g IHeisalz). 
Vom Bleisulfat wird abfiltriert, das Filtrat im Vakuum bei Zimmer- 
temperatur bis zur reichlichen Krystallisation konzentriert, die 
Krystalle kräftig ausgepresst. in wenig Wasser gelöst und filtriert. Die 
I^rtsung wird nochmals im Vakuiun konzentriert, bis nur wenig Mutter- 
lauge zurückbleibt, die Krystalle abennals ausgepret^st »md Ix'i Zimmer- 
temperatur iib<'r Schwehdsäun' geli (x knt t. Die Säure wird SO fast 
farblos und frei von Laktonbeimischung erhalten. 

3. Dar st <•! hing in Form des Ksters: F. Meyer^l engt 
den Uli' Schwefelsäure anges.auert<'n Harn ein. schüttelt mit Äther, 
dem etwas .Mkolud zugesetzt wird. di<'i bis viermal ;ims. destilliert den 
Äther ab und versetzt den Rückstand mit Alkohid. Di»' alkoholische 
Lösung wird einige Stunden auf d 'in Wasserbade am Kückflusskühler 
gekocht, wobei Veresterung stattfindet. Der überschüssige Alkohol wird 
abdestilliert und der Rückstand erkalten gelassen. Er erstarrt zu einem 
dicken Sirup, der zunächst nicht krystallinisch erscheint Beim Ver- 
rfihren mit kaltem Wasser löst sich die schmierige Masse, während sich 
feine Kryställchcn des schwer löslichen Esters ausscheiden. Die Krystalle 
werden abfiltriert, auf Ton abgcpresst und, wenn nötig, unter Anwen- 
dung von Tierkohle umkrystallisiert 

^) A. E. Garrod, Joam. of physiol. 2$. 512. 1899. 
*) C. Th. Mörner, Zeit«chr. f. phvsioi. Chmi. 7s. 307. 15)12. 
3 E. Meyer, Deatfloh. Aroh. I. klin. Med. 70. 442. 1901. — L. Lftngatein 
D. E. Meyer, ebenda 78. 174. 1903. 

N«ab«o«r-Uu]jpert, Aual^M de* Uara». II. Anfl. 65 
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Zur vollsländiaf'ii Veresterung kann aiieh der siruiiöse Atherrück- 
stand mit 9(j*'oi«ein Alkohol auftienuniinen und in die I-ösung Sal/.sauie- 
gas bis zur Sättigung eingeleitet werden. Man verdünnt dann nüt viel 
\Vass<'r, neutralisiert mit fester Süda und extrahiert r.isch (um die 
Einwirkung des Alkulis zu verhindern) mehrmals mit Äther. Nach Ah- 
destilliereu des Äthers erstarrt der Rückstand krystallinisch. Der 
Krystallbrei wird sofort mit kaltem Wasser verrieben, wobei sich die 
braunen Schmieren lösen. Die weitere Verarbeitung erfolgt wie oben. 

Als bei dem Versuch der Veresterung statt des Einleitens von 
Salzsäure der alkoholischen Lösung etwas konzentrierte flüssige Salz- 
säure zugegeben wurde, wurde Homogentisinsäurelakton erhalten, das 
die S. 857 erwähnt«' Farhenreaktion gab. 

lie(juemer erhält man d<'n Kster nach S c h u m m V) auf folgende 
Weise: 200 ccm l'rin w<'rden mit HO ecrii 2r)"oig«'r Sal/sfiiirc auf dem 
Wasserhade auf 2") ^HO ccm eingedam|ift, der Hückslaiid mit IH) lOOccm 
Alkohol in einen E r 1 e n m e y e r - KoUjcu übergeführt, mit 10 rem 
rauchender Salzsäure versetzt und der Kolben, mit einem kugeligen 
Glas* oder Porzellanschülchen bedeckt, auf einem lebhaft kochenden 
Wasserbad eine Stunde erhitzt. Der Kolbeninhalt wird mit etwa 900 ccm 
Wasser verdünnt, mit Soda schwach alkalisiert und sogleich dreimal 
mit Portionen von je etwa 80 ccm Äther ausgeschüttelt. Der grOsste 
Teil des Äthers wird abdestilliert, der Rückstand auf dem Wasserbad 
erhitzt, bis der Rest des Äfhers und der Alk Ii« ! verjagt sind. Nach 
einiger Zeit verw:mdelt sich der sirupöse RücLstaud in einen Krystallbrei, 
r.ascher, wenn man (Um (Jefäss in Kiswasscr kühlt. Die auf Ton ab- 
gepr<'sste Krvstallmasse wird unter /usafz von etwas Tierkohlc eili- 
bis zweimal aus wenig Wasser unikivslallisiert. 

D. Nachw<'is. Hoiiiogcntisinsäun' enthaltender Harn ist frisch 
euth.i'tt entweder sehr lilass od<»r <Mgentümlich braun, färl)t sich an 
der Luft, namentlich bei alkalischer Reaktion, unter starker Sauerstoff- 
absorption tiefer braun und hinterlässt in der Wäsche dunkelrote oder 
braune Flecke. Er reduziert Fehling sehe Flüssigkeit und ammoniaka- 
lische Silberlösung, aber nicht Wismutoxyd oder Pikrinsäure bei Gegen- 
wart von freiem Alkalihydrat Durch den negativen Ausfall der letzten 
zwei Proben, sein starkes Dunkeln an der Luft, ferner durch seine 
Gärungsimfähigki'it mid die optische Inaktivität unterscheidet er sich 
von einem zuckerhaltigen Harn. 

Diese Reaktionen sind jedoch denen solcher Harne sehr ähnlich, 
welche Hrenzkatechin. Ilydrochinon oder (Jallussäure enthalten. Ent- 
scheidend ist nur die Reiudarälellung der Substanz. Die Homogen- 

^) O. Schümm, Münch, med. Woobenachr. 1904. 1603. 
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tisinsäure lässt sich am cioiachBten durch Hestimmung Jes Wasser- 
gehaltes ihres Bleisal/.es erkennen; es gibt bei 100^ 9,08o/o ab. Die 
iN'stiiiumiiig fies Srhrnelzpunktes ihres Bleisalzes (214 — 2150) jj-t^ go 
einfach sie erscheint, doch daruin schwierig, weil sich das Salz vor 
dem Schmelzen vollständig schwärzt und die Verflüssigung ([lesselben 
dann schwer zu erkennen ist. Die Erniitteluiig des Bleigehalts (durch 
wiederholtes Abrauchen mit Schwefelsäure bis zur Gewichtskoustanz) 
ist langwierig und fOr Ungeübte nicht leicht. Neben der Bestimmung 
des Wassergehalts des Bleisalzes kann man noch den Schmelzpunkt 
der freien Säure (146 — lAl^) oder des Esters ermitteln. Auch die Ge- 
winnung von DihenzoylhomogentLsinsäure^unid (s. B.10) kann zum Nach- 
weis benutzt werden. Man hüte sich dabei aber Tor Verwechslungen 
mit dem Tribenzamid (s. S. 692). 

E. Bestimmung. Das von Baumann^) angegebene Ver- 
fahren beruht darauf, dass die Homogentisinsäure Silberoxyd in ammo- 
niakalischcr Lösung reduziert. Es wird das Reduktionsvermögen des 
Harns für 0,1 normale Silbernitratlösung ermittelt; 1 ccm derselben 
zeigt 4,124 mg Homogentisinsäure an. 

10 ccm Hftm wenlen in einem Kölbchon mit 10 com 3",,'P*ni Ammoniak 
und, um der Oxydation der Huuiogenti»inääim> durch den iSauerstoff der Luft vor- 
snbeugen. sofort mit einigen ccm 0,1 nomiAler 8i]benutmtl6>iing vwetet, om- 
geechüttelt uml r> Minuten stehen e*'las.sen. Damit ihin «msj^endicrte Silber nicht 
mit in dius Filtrat übcrgelit, wird in der Flüssigkeit durch Zusatz von 5 Tropfen 
10"oiger Chlorcaiciumlöeung und IG Tropfen Ammoncarbonat ein Niedemohlag von 
Calciumcarl)onat erzeugt. (Übt das Filtrat mit der Silberlösong noch einen starken 
Niederschlag, so setzt man zu einer neuen Prolx? Harn 2 — 3 mal so viel 8ilber- 
ISsong ab zur ersten I*robe. Hat man auf dit sc Weise die erforderliche Silber- 
nienire annähernd ermittelt, so prüft man das Filtrat durch Ansäuern mit ver- 
dünnter Sal/..Häure auf Uberseh ii.s.siges Silber; richtig ist die Be.stimiuung dann, 
wenn dabei eine el>en nur sichtbare Chlorsilbertriibung eintritt. Bei 4 — 6 maliger 
Wiederholung des Versuclis kaim dieser Punkt scharf ^'etroffen werden. Das Er- 
kennen des Öhlorsiibers wird nacii Embden ') dadurch erleichtert, dass das tief- 
braune alkali.solie Filtrat auf Zusatz von Salzsäure eine lichtrote Firbong an- 
nimmt, sobald man der Endreaktion nahe gekommen (keine o<ler nur wenig un- 
ox^ dierte Saure noch vorhanden ist). Sind melu: als 8 ccm Süberlüsung erforderlich» 
■o mfimm auf 10 com Ham 20 com des 3%igen ÄmmoniakB sognaetst werden. 

Das Ammoniak darf nach Ran mann nicht stärker als .sein, weil wegen 
der LöaliohkeitdesCblorsilbers im Chlorammon die Endreaktion unsicher wird; seine 
Konxentraticm darf aber auch nieht unter 2,5% sinken. Oarrod und Hnrtley 
dagegen verwenden S^„iges Ammoniak, weil sonst die Reduktion in 5 Minuten 
nicht Toilständig ist, so daas die gefundenen Werte um ca. 11% zu niedrig aus- 
fallen. Ein ÜberacbnsB ron Salasaure ist zu Tenneiden. Am besten Mast man aas 
einer Dün tte ein gleiches Volum einer Salz.säure zuflie.ssen, die der verwendeten 
Auuuoiuaklöäung äquivalent ist. Nach dem Ansäuern soll stets mit Wasser ver- 
dfinnt werden, damit eine Chloitilber-Trfibmigp die dnndi etwaigen ÜbenMdiiiM 
Ten Salainn in LStimg blieb, mm Votaoliein fcommt. — Fftr normalen Hun 



») E. Baumann, Ztschr. f. phvsiol. Ch. 16. 208. 1891. 
*) iL Embden, Ztaohr. f. physiol. Ch. Ib. 309. läU3. 
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sind nach Mörner ') wegen der l-uUbarkeit der Harnsäure durch utmuüiuakali8che 
SUbedSsmig auf 10 com ron der Twbrauditeii Silbraloamig 0,3 com abzuziehen. 

Bei Hamen, die reich an Harnsäure sind, empfiehlt Mittel- 
bach 2) folgende Modifikation des Baumannsrhen Verfahrens, weil 
die Mdrnersche Korrektur für Harnsäure zu klein ausfallen kann: 

Man fällt die Harnsäure nach Ho p k i n s als Ammonsnlz aus, indem 
man 15 g Chlorammon zu 50 rem Harn in <'inorn Messzylinder, der 
etwa (Jf) (crn fasst, zufügt, und das Salz durt li iiut<»s riiischütteln in 
Lösung liriimt. Xa«-}j Al)set/'.en <l('s Srhaunies wird Ins zum närhsteu 
Teilslrirl jului-fulit und 1 Stuiulc im verslopftfn Mcssyefäss (um Luft- 
zutritt zu vt-rmtMiirii I slflK'ii gelassen. Das liarnsaure Animon wird ab- 
filtriert und in einen» aliquoten T<'il des Filtrates die Hoinogcntisin- 
säure mit Silberlösung titriert. Beim Zusatz der Silberlösung tritt sofort 
ein flockiger Niederschlag von ('hlorsilber auf, der aber beim Um- 
schwenken jedesmal vollständig verschwindet. Die Reduktion ist im 
mit Salmiak versetzten Harn erst nach 16 Minuten beendet. 



Die Bt stimmunK der f.'alluKFäurp nach C. Tli. Mörner*) hat clii>selbe Grund- 
lage und wird in dt rscilu n Wi isc aüsireführt. wie dii- I?f^f immune der Homoponf isin- 
säure. In rirr/clntn Piniktt ii ist Mtirner jcdoeh vun der für dio-so yepel»enen \'or» 
Schrift alii:» \v it ln iJ. -le nacli dem (Jehiilt des Hanis an (Jalhissäiire sind 10 — 50 ocm 
n Arfioit zu ni linun. Nacli «lern Ztisat/ der Sillierirsim«: hlirlx ii die iVolteii 10 Min. 
in dem verKchhtshenen Kdllx licn sd lu-n. Ks wurde iniim r nur ;iuf überHchii8.sige3 
Silber geprüft. Nach einigen zur Orient ioruna über die erforderliche Silbermenfce 
nötigen l*rot>en wuide eine Reihe von Prolx-n luil je eein Silberhisune mehr 
angestellt. Au.s d< ii zwei nebeneinander liegenden Proben, von welchen die eine 
die Kndreaktion gab. die nüeh.ste wieder nicht, wurde das Mittel gesogai> 3 cim 
Zehatelnormal-Süberlöeung zeigen 10 mg Galluasäure an. 



Syn. Indd-zf-EasigsMue, Indol-Pr d-Easigaäore. 

») A. R Garro 1 u. W. H. Hurtley, Jcwmi. of physiol. tt. «06. 1907. — 
C. Th. Mörtier. .hnuli 16. -2". 1891. 

') Mittel buch. Deutsch. Arch. f. klin. Med 71. 52. 1901. 
*) a Tb. Mörner, Ztsohr. f. physioL Gh. IC. 267. 1891. 
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T)ir Sriure ist von E. und H. Salkowski bei ihren Studien über Eiweissfiinlnis 
entdeckt unil unt^^r drin Xamen Skutolcarbonsaure beschrieben worden, weil sie 
leicht unter Kohlensäun'- Abgabe Skatol Kefert. Dio Konstitution ist durch 
Ellingfr auf dem Wetre der Synthese fest trc-^tellt wonlen: Sie entsteht bcilD 
iSchmelzüu des Phenylhydrazons der ^-Aldeli^dopropionsäure mit Cäilonink. 

GHg.GHs .OOOH c . CH, . CüüH 

C^Hs, .CH =NH,4-t;H,/^ .CH 



X. 
H 



NH 



Nach den Beobachtungen von Hopkins und Cole entsteht Indolessigsäure 
b< i der Zeraetmug von Tryptophan duroh Beinknltoran von Baoterium ooU bei 

Luttzutritt. 

C . CHj . CH . (X il,) . COOH C . CHj . COÜH 

C.h/ CH C«H«<^ ^CH 
NJI NH 

Tryptophan Indolessigsäure. 

A. Vorkoni nien. HA der Darstelhin^' der aromatisch<'n Oxysäuren des 
Harns (s. S. SV.i} wurden von Bau mann nelx-n die.sen in Wasser scliwer lösliche 
8tiokstofflialtig:e Säuren erhalten, welche sich in öligen Tropfen abschieden, und mit 
rauchender S;iljX'trrsäure. ähnlieli dem Indol. einen soli(in nif"ii Xipderschlag traben, 
der mit überschüssiger Salpetersäure verliar/.te. Die venliumte wjusseripe I/ösung 
derselben lieferte l»ei der Fäulnis mit Kloakenschlunim nicht unerhebliche Mengen 
Skntol. ,il«>r kein Indol. Bei .uilriltetKlern Kochen derselben oder des Harns direkt 
mit starker Salzsaure wurden liar/.ige Produkte erhalten, welche kein Skatol mclir 
gaben. — - K. Salkowski gewann aus menschlichem Harn eine Säuro in Lösnngi 
welche narh den I?r.ik»ionen Indolessigsäure sein konnte. — In Substanz aus 
dem normalen Harn dargestellt ist sie mit Bestimmtheit noch nicht; sie dürfte 
sich nur in sehr kleiner Menge im Measchenharn, etwas reichlicher im Pferdehara 
(Jaff e)*) vorfinflen. Sie entsteht bei fler Fäulnis d -r Kiweis-ssubstauxeil im Dam 
und geht mindestens /um Teil unverändert in den ILirn über. 

Di«' HeindarstelhinR porinpcr Mciigoii dor Säuro aus einem mensch- 
lichen Harn ist. zuerst Hcrtor^' Ix'i < iiM iu 7 jährige n Kind*» mit Ver- 
<latmriL''-st<)iuiig<'ii gelutigrn, <las <'iiio al»n«»rmc nnrmbakti rienflora zciirtt'. 
\\ äliK inI die Krreg«'r der l)iitt<'[säun'-< liining fast vollkommen fehlten, 
überwog der Bac. bifidus communis (Tissicrj, der auch in Trauben- 
zucker-Bouillonkultur Indolessigsäure bildet. Im Danninhalt des Pat 
konnte Herter ebenfalls Indolessigsäure nachweisen. 

Nach Hertor ist die Itulojcssiiisäuro die .Substanz. \v<'l('he Im;] 
gleichzeitiger Anwesenheit von Nitriten auf Zusatz von konzentrierter 

») E. u. H. Salkowski, Her. d.chem. nescllseh. HM u.2217. ISSl : Ztschr. 
f. phj'sioj. Ch. 9. 13. 188."). — A. Ellinger, lier. d. ciu-m. (Jesellsch. 37. 1801. iyj4. — 
F. G. Hoiikins and S. \V. Cole, Journ. of phvsiol. 2». 4.51. 11M)3. 

2) M. Jaffe, Festschrift für 0. Sc Ii in iede lie rg S. :«)2. 
C. A. Herter, Journ. of biol. ehem. 4. 238 u. 2.53. 1908. 
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Salzsäuro die Urorosein-ReaJctioa von Nencki und Sieber (s. Uro- 
rosein) gibt. 

B. Eigenschaften. 1. Die aus pefaiiltcm Eiweiss daryostollto 
Säure krystallisiert aus fir-issoiii Wassor in kloiiion weissen Körnchen 
und Warzen, aus Hen/.ol in kleinen seidenglänzenden Plättchen. Sic 
schmilzt \x'i 1H4*^ (nach Hopkins und Cole hei 105" i und zersetzt 
sich wenig üher ihrem Schmelzpunkt in Kohlensäure und ein schnell 
krystallinisch erstarrendes Sublimat von Skatol. In kaltem Wasser löst 
sie sich schwer, leichter in heissem; in Äther, in Alkohol und in heissem 
Benzol löst sie sich gleichfalls. Mit Wasserdämpfen ist sie nicht flüchtig. 
Sie ist geruchlos. 

2. Tn unreiner wässeriger Ixisung zorsct zi sie sieh beim Eindampfen unter 
Entwif'kfhmL' dts Cf-nirlis nach Skatol und liildiins: oines roten (xler violftton 
Stoffs. l.jis.vt man die uas-nerige lÄisung längen- Zeit sielten, so zersetzt sich die 
GKne teilweise unter Ausscheidung eines pulverigen brftunUdien medeaoUsgB. 
Gegm Fänlnisfermente ist sie widerstandsfähig. 

3. Ihre Alkali salze sind leicht löslich und reagieren neutral; 
in wässeriger Lösung hält sich das Natronsalz anscheinend unverändert 

In einer .Alkalisalzlösung von 0,l*'/o gibt B 1 e i zucker langsam einen 
krystalütuschen Niederschlag, K u p f e r acetat, Quecksilberchlorid, 
E i se n rhlf»rid. S i 1 h e r nitrat nichts oder nur <*ine leichte Trül)ung : 
die mit nnecksillHTchlnnd vcrs^dztc Lösung piht bei vorsichtigem Hinzu- 
fügen von wenig Natronlauge einen grauweiss<'ii .Xitdcrschlag. Mit 
Den ig es" Kejigens (100 g Mercurisulfat in 1 Liter öuigcr .Schwefel 
säure) gibt die Säure noch in sehr verdünnten Lösungen einen gelben, 
kömigen Niederschlag (Hopkins und Cole). Aus konzentrierterer 
Lösung fällt salpetersaures Silber ein schwer lösliches Silbersalz. 

4. Erwärmt man die verdünnte Lösung nach Zusatz von wenig 
Eisenchlorid, so erscheint sie im durchfallenden Licht blaurot und 
trüb, im auffallenden weisslich grau; säuert man darauf vorsichtig an, 
so entsteht ein grauvioletter Niederschlag, der sich nach dem Aus- 
waschen in Alkohol leicht mit blauroter Farbe löst. — Säuert man 
eine l^/oige Lösung der Säure oder eines ihrer Salze mit Salisänie 
an, fügt sehr verdünnte Eisenchloridlüsung hinzu um! erhitzt zum 
Sieden, so färbt sich die Flüssigkeit kirschrot. Verdünnterc Lösungen 
(bis IrlOOOOOi werden nach F,. Salkowski*^ nur violett. Der Farb- 
stoff löst sich leicht in .Amylalkohol, dageym nicht in .\ther. in Hen/ol 
und in Chloroform. Kssigäthi-r nimmt ;ius einer kon/.eiiti ierten Lr)sung 
roten Farbstoff auf, beim S( hüttein mit eiruM- \ eri]üiiMt<'ii L(»sung färbt 
sich der Essigäther nur gelb, und die rückstandigi? wäs.serige Lösung 



^) £. Salkowski, Ztscbr. f. physiol. Ch. 9. 23. 1885. 
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besitzt danncli oine noch schönere Färbung; allen Farbstoff nimmt der 
£ssigäthcr niemals auf. 

5. Versetzt man nach E. Salkowski eine l ' igo [>ösung 
der Säure mit einigen Tropfen Salpetersäure von 1,2 Dichte und wenig 
Trojifon oiucr 2<^oigen Kaliuinuitritlösung, so färbt sie sich schnell 
kirschrot imd scheidet oinen roton Farbstoff ab. weh lu>r sich mit Essig- 
äther oder Amylalkohol leicht ausschüttchi lässt. dt-r dagej^en in Äther, 
in Benzol und in Chloroform unlöslich ist. Die Lösung des Farbstoffs 
in Essigäther zeigt einen Absorptionsstreifen in Grün. Natronlange 
entzieht dem Essigäther den Farbstoff nnd färbt sich dabei gelb; beim 
Ansäoem geht der Farbstoff wieder mit loter Farbe in den Essigäther 
fUier. Die Reaktion tritt noch ein bei einer VerdUnnm^ von 1:10000. 
Ein Oberschuss von salpetriger Säure zerstört den Farbstoff. Der Farb- 
stoff unterscheidet sich vom Nitrosoindol dadurch, dass dieses nach 
der Reduktion mit verdümiter Natronlauge und Zinkstaub an der Luft 
blau, der fragliche Farbstoff aber dauernd entfärbt wird. 

6. Versetzt man eine lo/oige Lösung der Säure oder -^iiies ihrer 
Salze mit dem gleichen Volumen Salzsäure von 1,2 Dichte und mit 
einigen Tropfen schwacher Chlorkalkir»smm (.1 a f f c sehe Indicanprobe i, 
so färbt sie sich allmiiidich purpurrot um! setzt bei länc»MT'm Stehen 
einen purpurroten, in Alkfdiol leicht löslichen .Nudersciilag ab. Auch 
bei zehnfacher Verdiinnung dieser Lösung tritt die lle.iktion noch ein. 
Gegen Amylalkohol, Äther, lienzol und Chloroform verhält sich dieser 
Farbstoff wie der durch salpetrige Säure erzeugte, aber Essigäther 
nimmt ihn nur schwierig oder fast gar nicht auf (E. Salkowski). 

7. Indolcssigsäuro gibt wie die meisten Indolderivate die Hop- 
kins sehe Glyoxylsäure-Reaktion. Versetzt man eine wässerige oder 
alkoholische nicht zu verdünnte Lösung der Säure mit Glyoxylsäuie* 
lösung, die durch Reduktion von Ozalsäurelösung mit Natriumamalgam 
leicht zu erhalten ist, und unterachichtet mit konzentrierter Schwefel- 
säun% so entsteht an der Grenzschicht eine violetto Färbung, die indessen 
bald verblasst. Auch in nicht ganz reinem Eisessig, di r oft etwas Glyoxyl- 
Säure enthält, geh'jst. gibt die Säure mit k ;)n/,entr ierter S( hwehdsäure 
Violetlfärhung mit grüner Fluoreszenz (Adamkiew iczsche Reak- 
tion, E. Salkowski) 

8. Mit einer ca. 2"nigen alkoholischen Lösung von p-Dimelhyl- 
aminobenzaldehyd (Ehrlichs Aldehyd Reagens) und einigen Tropfen 
Salzsäuro erwärmt, gibt die Säure eine rotviolette Färbung (Herter). 



1) F. G. Hopkins u. S. W. Cole, Proc Roy. Soc «Ö. 21. 1901. — £. äal- 
kowiki, ZtMitf. t ph]«k>l. Cb. Ift 215 ft 1888. 
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Die Keaktionen 4—8 treten auch bei Gegenwart der aromatischen Oxy- 
iftnren anL 

9. Die Sinre gibt nach E. Salkowski die Millonsehe Reaktion je nach der 

Art, wie diese angestellt wird, entweder nielit. oder die Flüssi<ikeit färbt ndl 
schmutzig rotbraun; die aromatischen Oxysäuren ^el)en dir Reaktion. 

10. Beim Emarmen der »Säure mit iconzentrierter Salpetersäure iarbt si-g 
die Flfisai«^ staik gelb (E. Salkowski). 

C. Naeh weis. Der Harn gihi selbnt bei einem sehr geringen (^hall an Indol« 

essigsaure (der 4Sstündijje Harn eines Kaninehens nach Verubreielump von 10 mg 
der Säure) naeh E. »Salkowski noeii tliiekt die Reaktion mit Kiscnehlorid, mit 
•alpetriv'er Säure und mit unterchloriger Säure (B. 4 — Ai). Da sieh aber auch der 
nnch Kinverleibung von Skatol entleerte Harn wenigstens gegen saljx^trit'e iind 
gegen unterchlorige Säure ganz älmlich verliält und bei noruialeni Harn die i'roben 
bei der direkten Untenaohnng venagen, so ist die Sauie eist einigennassen rein 
danuBtellen. 

Man verfährt dazu nach E. Salkowski in folgender Weise. Es werden 
mehrere Liter Harn eingedampft, der Rückstand mit absolutem Alkohol ausgezogen, 
die Lfisung verdunstet und der Rückstand nach starkem Ansäuern mit Schwefel- 
säure und Äther ausgeschüttelt. Der ätherischen L(>sung wird die Säure durch 
Schütteln mit Natriumcarbonathisung entzogen, die alkaliseiie Lösung eingedampft, 
der Rückstand wiederholt in Alkohol gelöst und verdimstet. die Lösung zuletzt 
mit Äther gefällt. Man verdunstet alsdann, zieht den Rückstand nach Zusatz von 
Salzsäure mit Äther aim. vertlunstet den Äther, löst den Rückstand in heissem 
Wasser, verdunstet das Filtrat und bringt den Rückstand noelimals in wässerige 
Lösnng. Mit dieser sind dann die Reaktionen B. 4 — (5 anzustellen. Rei Hamen, 
welche reich an Indolessigsäure sind, krystallLsiert aus der letzten wässerigen Lösung 
die Säure aus; sie loum dnroh Umkrystallisieren ans Benzol noch weiter gereinigt 
werden. 

Die Indolcssigsäurc liann auch in den nach S. 843 dargestellten aromatischen 
Oxysänren mittelst der Reaktionen B. 4 — 6 aufgesucht werden. Auch kann man 
sio in dem (Jemenge naeli E. Salkownki so nachweisen, diuss man dasselbe in 
einem Kölirchen über den Sclmielzpunkt der Indolessiimäure erhitzt, das Köhrchen 
Bcnohneidet, mit etwas Terdünnter Natronlauge destüliert und im Destillat das 
Skatol auflBttdit. 

Hortcr scheint in dem oben erwähnten Falle, soweit aus seinen 
kurzen Angaben zu ersehen ist, aus dem Ätherextrakt des l^rins die 
S&nre sofort krystallinisch erhalten zu haben. Nach Umkrystallisieren 

der Kryslallo aus Benzol hatten sie den Schmelzpunkt 160— 1G2^ gaben 
die charakteristische Farbreaktion und spalteten beim Erhitzen Skatol ab. 

IL Unbekaiiiite Sabstansen, die bei der Destillfttion des Harns 

Indol abspalten. 

.lafl'c niachtc /in f-t d iiaiif m fiiH-iksani, da<s in-iiti Di'slil- 
lieren des iinrmalcn Hains \i>ii Meiisclifii. HiiiuhMi, Kaniiichen, Pferden 
und HülnuMii Indol in ila,^ Destillat übergeht. Di»? Ausheute i.st am 
grüssten beim Pfordcharn; aus 7 Liter wurde durch tagelang fortgesetzte 
Destillation unter Ersatz des verdampfenden Wassers 0,1 G g Indol rein 
gewonnen, obwohl die Destillation nicht bis zur Erschöpfung durch- 
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geführt war und dio Reinigung Verluste bedingte. Porcher^) l>e- 
stätigto die Angaltc von .1 a f f ••. 

Wahrscheinlich stammt das Indol des Harndcstillats aus mehreren 
Quellen: Durch .\uss<luitt«'hi des frischen, mit Salz- oder Ph<is|»hor- 
säure angesäuerten Harns mit Athci- und \'crdam|)f<'n des Atliers er- 
hielt Jaffe «'iiicn Hückstan«!. dei- kiirie IndolreaktioMeii aal», ilcsseii 
wässerige Lösung alM?r (^vtuher durch H<diuniihmg mit .Soda und Äther 
in der übliclien Weise von Phenolen befreit) bei der DestillsUion Indol 
abspalteto. J a f f ö vermutete, dass die ätherlösliche Säure ß-lndolcarbon- 
säure sei, die Identifikation gelang aber nicht. Pore her gibt an, 
Indolcarbonaäure gefunden zu haben, aber ohne Einzelheiten der Iso> 
lierung zu beschreiben. 

Nach Jaffe geht die Hauptmenge der indoUiefcrnden Substanzen 
des Pferdeharns bei Anwendung der Bleifällungsmethode in den Bleiessig- 
niederschlag; mit Bleiaoetat fällt nichts davon, mit Blciessig und Am- 
moniak nur wenig. 

Zur Isolierung aus dem Bleicssigntedcrschlag verfuhr Jaffe fol- 
gendermassen: Der in Wasser susiK;ndierto Niederschlag wurde mit 
Schwefelwasserstoff zersetzt vaad das Filtrat vom Schwefelblei mit Äther 
gründlich ausgeschüttelt, der nur wenig indolgebende Substanz aufnahm. 
Die saure, mit Äther «'rscliöpfte Flüssigkeit ^v^lrll^' jjiit Alkali nahezu 
neutralisiert, auf <'inen (i<'lialt viui r)<'(» S<hwefels-iur<' uel)racht und 
mit einer lü"<iiueii L«tsimy von .Mer( iirisuifat in 0"niger Sciuvefelsäure 
gefällt. Der Oue( ksilbernieilerschlag wurde in der Kälte mit Schweftd- 
wassersloff zerlegt, das Filtrat vom Schwefeliiuecksilber 12 mal mit 
Äther ausgeschüttelt Der mit Wasser aufgenommene Atherrückstand 
wurde mit Kupforacetat gefallt, und nach dem Abfiltrieren des Nieder- 
schlages mit Ammoniak unter Vermeidung eines Cberschusses gefiUlt 
Nach abermaliger Filtration und Entfernung des Kupfers mit Schwefel- 
wasserstoff wurde eine farblose Lctsimg erhalten, die noch Spuren Iiidol- 
essigsäure und wahrscheinlich das ("hromo'^en des Skatcdrots (s. dieses) 
enthielt. .Aus der Lösung wurde durch Zusatz von Salzsäure und Eisen- 
chlorid ein roter Farbstoff erlialteti. der mit AtnvIalk»diol ausgeschüttelt 
und iler amylalkoli<»lisch(>ii Lösuhl; mit vetdütuiter SodalTisung ent- 
/.(^iZeii wunb'. Die braungelbe, alkalische, liltrierte Lösung lieferte b^i 
der Destillation Indol. 

Die Ilauptmeiitre der imb )lliefernden Siibsfatizfii iM'fand sich in 
dem lu Äther unlöslichen Teil des zersetzten ^^uecksilberniederschlages. 

») M. J.vff.', Fi-slsclirift f. O. Srh iniodflutp S. 2{>0. T/ip/iu' lOOS. Snpj)!. 
d. Arch f. exper. Patbol. u. Pharmakol. — Ob. Porcher, Ck>mut. read. Acad. d. 
MienG. 148. 1210. IMO. 
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Ellinger, Aromatische Verbindungen. 



Die mit Äthor ausgosr-fiüttolte sauro Lösung wurde mit Baryt von 
Schwefelsäure Ix freit. wie der ÄtlieicxtraJct sukzessive mit Kupferacetat 
und Ammoniak gt fälU und vom Kupfer befreit. Die fast farl)lose Flüssig- 
keit war frei von iudolessigsäure und dem Chroinogen des Skatolrots. 
Eine in dieser Lösung enthaltene unbekannte Substanz und das 
Chroniogen des Skatolrots dürften also — vielleicht neben Indolcarbon- 
sftnre — die Quellen des bei der Harndestillation auftretenden Indols 
sein, während Indolessigsäure, sowie die Indozylrerbindnngen nach 
J äff es Versuchen bei der Destillation kein Indol liefern. 

in. KTBuenflliu«. 

y-0xy-Clunolin-/9-carl>oiisäure. 

Die Konstitution der Kynureosäuie, die von Liebig im Hundeham im «Jahre 
1853 entdeckt wurde, ergibt sich aus fol(;enden Diten: Schmiedeberg und 
Schnitzen beobachteten die Zersetzung in Kynurin und Kohlensäure (B. 4). 
Kretachy erkannte im Kynurin ein Ozyohinolin 6) und stellte durch Oxy* 

/COOK 

dation der Kynurensaure zur Kyuursäure C^IL CO.COOH fest, dass so- 

wohl die Hydroxylgruppe wie die Carboxylgruppe sich im Pyridinkem des Cliinolini 
befinden (B. 9). Wenzel identifixierte das Kynurin mit dem synthetisch darge. 
stellten Ovyliinolin und Camps') bostimmto srlilipsslich die Stellung dor Car- 
boxylsruppe durch die 8ynthe8e der K\'nurensaure. Durch Erhitzen der alko- 
holisoEeii Losung von o-Fonnylanüdo-phenylpropiolester mit Natronlauge entsteht 
Xjnurenaftme luoh folgender Gleichung: 

>0:H)-00OC,IL XX)-0H,^C00C|H5 .^^^ 

CJLC +HJO aiL< XOH — H-O CM/ C.COOH 

\nh-<joh \nh/ ^ . \ I 



Forniylamidophenyl- Formylamidobenzoyl» Kynurensaure 

propiols&ureeeter essigsäureester 

A. Vorkommen. Die Kynurensüure ist bisher normalerweise 
nur im Harn des Kunfles (Liebig) und des kalifornischen Steppeu- 
wolfes [('anis oehrojms, K s c h h o l ■/.] (S w a i n) -} gefunden. Bei der 
Katze und selbst bei den nächsten Verwandten des Hundes, dem Fuchs 
und Wolf, fehlt sie. Ein Hund scheidet im Tag einige Milligramme bis 
mehrere Gramm, je nach der Nahrung, aus. Mitunter findet man Hunde, 
bei denen die Kynurensäure ganz fehlt 

^) J. Liebig, Ann. d. Ch. b%. 125, iSö3. — K. Camps, Ztsohr. f. physiol. 
Gh. 81. 380. 1801. 

*) R. EL Swain, Amer. joom. of physfol. 8. 381. 1803. 
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Dio Muttersiibstanz der KyminTisäuro ist nach Ellinger die 
Try])toph.inkomf)on('nto dor Ein <'isskör{>er. Ciibt man einem Hunde, der 
bei Brot- und !Mil( lifüttonmß nur wenig Kynurensäure ausscheidet, 
Tryptojihan per os od<!r sul)kntan. so scheidet er 20 2()Oo der .Mcnf^e 
Kynurensäure aus, die theoretiscii aus dem /ugeführten Tryittopiian 
entstehen kann. Hunde mit Eckscher Fistel reagieren ebenfalls mit 
vermehrter Kynuieiis&iire-Ausscheidung (Abderhalden, London 
und Pincussohn). Auch das Kanineben wandelt »Tryptophan in 
Kynorensänre um (E Hinge r, Bau mg arten). Beim Menschen ist 
es bisher nicht gelungen, künstlich eine Kynurensaurc-Ausscheidimg her* 
vorzurufen, vielleicht weil die Tryptophandosis (3 g) zu gering war. 
Nach H a u s e r kann ein Mensch 4 g Kynurensäure verzehr<>n, ohne 
dass ins Harn etwas davon unverändert ausgeschieden wird. Reim 
Hunde ist das VertnöKcn, aufgenommene Kynurensäure zu zerstören, 
gering«''" 'Häuser, S <» I o m i n) 

Den I hcrcang des Tryptophans in Kyiiur<'nsäur<\ der noch nicht 
III allen Einzelheilen aufgeklärt ist, wird man sich nacii Ellinger 2) 
SO vorstellen mfissen, dass die dreigliederige SeitenkAtte des Indolringes 
zu einer zwei^ederlgen oxydiert wird und dai mit dem Carbozyl ver- 
bundene Sauerstoffaiom der Seitenkette bei der Schliessung des Chinolin- 
ringes beteiligt ist: 

I 

C.CHj.CH.NHj.COOH CH — C*.CÜOH 

im / 

Tiyptophui Zwiaoheapiodiikt 

(OH) 
C 

/\ 



C*.OOOH 



Kymmnaftium. 

Die Resultate <ler zahlreichen Versuche über de'ii Einfluss ver- 
schiedener Ernährung auf die Kynurensäurc-Ausscheidung, die vor der 
Aufklärung der Entstehung aus dem Tryptophan angestellt worden sind 

^)~A. Ellinger, Ztschr. f. ph^rsiol. Ch. 4t. 825. 1904. — E. Abderhalden. 

E. S. London u. L. Pincussohn. elx-nda 62. 130. 191)9. — A. Bau mgarten. 
Verb. d. GeseUsck. deutsch. Naturf. u. Ärzte 1905. II. 2. 413 zit. n. Chem. 
Zento&lbl. 1906 n. 1449. — A. Hauser, Areh. f. exper. Pftfchol. n. Pharm. M. 
h 1895. — P. Solo min. Ztschr. f. plivsiol. Ch. 28. 497. 1897. 
>) A. £lliQger, J3er. d. chem. U»cUtfch. 39. 2517. 1906. 
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(Lit. boi .T o s (' p Ii s () Ii n . M «• ml <' 1 und Jackson, Monilc 1 und 
iS c h n i' i d e r). finden in dit'scm Znsaiiini<'nli;inge ihre Erklärimq; Er- 
nährunc niK Fh-iscli — nudi iriit austici,! iit:(<'iii — vermehrt. Milch- und 
nanientlirh lir<»tfütt('rniiq vei itniKict t die kyiiiirensäureinenge (N a u n y n 
und Riesa, Aug. Schmidt, Hühner, B r y s c h) ; nach Leim- 
fiitterung Terschwindet die Säuro. Exstirpation des Fluikreas und Unter- 
bindung der Pankreasgänge führen zur Verminderung (Glaessner 
und Langstein)^), VergiCtungen durch Phloridzin, Phosphor und 
Borax, die mit erhöhtem EiweissserfoU einhergehen, zur Vermehning 
(Mendel und Jackson). Fäulnisvorgänge im Darm sind ohne un- 
mittelbaren Einfluss (Baum a II n, Hnag< n, Capaldi). 

D. K i i^e n s c h a f t o n. l. Die rnit 1 Mol. Wasser krystallisierende 
Säure bildet sehr feine. faihlDse, in trockenem Zustaml seidenglänzende 
Nadeln. Heim Aufbewahren unter schwach saur<'in Wasser verwajideln 
sich di<'se in lang(!, vi«'rseitig<'. glasgliuizende i'rismen. In kaltem Wasser 
ist sie so uut wie nicht, in heissi-m zu 0,1 "d liislich. Sie löst sich in 
500 Teilen kaltem Alkohol (Sc h nei de rj; heisser Alkohol löst sie 
in nicht unbeträchtlicher M<Mig4' und lässt sie beim Erkalten teilweise 
wieder ausfallen; auch in Äther ist sie etwas löslich. Die Krystalle 
geben ihr Krystallwasser erst bei 150^ vollständig ab (Schmiede- 
borg und Schultzen, Kretschy)'). 

2. Die Kynurensäure löst sich leicht in Alkalihydraten und kohlen- 
sauren Alkalien, indem sie mit den IJasen Salze bildet; ihre Verbin- 
dungen mit den übrigen Hasen sind schwer löslich oder unlöslich. Von 
den Salzen sind das Kali , das Kalk-, das Haryt- und Kujifersalz kry- 
stjillisiert fi halten wurden i L i <• h i j; Krefschyi; die heiden <'rst- 
penannteii ki ystallisieren schwer, leicht dagcuen das charakteristische 
liarytsalz: <las Anunonsulz verliert beim Verdunsten seiner Losung das 
Anuntjniak. 

a) DaiBarytaalz (C,„H^,X();,)2Ba -f 3 HjO (Schmiedebergn. Schultzen, 
+ 4V2 HjO Kret 8chy), wird erhidten. wenn man Kynurenaäure in IieLsseni Baryt- 
wasMcr auflöst, die Lösung mit Kohlensäure neutralisiert, die FlÜ88igkcit samt 
Niederscidap zum Sieden erhitzt, hei-ss filtriert und da.s Filtrat zur KrystallLsation 
vcnluiistt't : fl)enHO erhalt man da,** Salz durch Koeheti der Saure mit kohlensaurem 
Baryt und Wji.s.Her. Es bildet dreieckifje. übereinander geschichtete, glänzende 
Plättchen oder Nadeln, reagiert neutral und verliert sein Krystallwasser erst bei 
190 — 160* völlig. Das Salz Imt sich schwer in kaltem, leichter in heinem Waaser, 

A. Josephsohn, Beiträi^ zur Kenntnis der Kyniirens&tire-AiuMoheidiing 

beim Hunde. Inaug.-Di.ss. Kuriiusljerg 1898. - L. B. Mendel and H. C. Jackson, 
Auier. Journ. of plivüiol. 2. 1. 1H!)8. — L. B. Mendel und K. C. Schneider, ebenda 
427. 1901. — J. W. B rysch, Untersuehungen über das Voricommen der Kv- 
nuren.säure im Katzfrili.irii. Inaiiu'.-l )iss. Bi iri iK'tT zit. n. .Jahresl). f. Tirroh. 
87. '<i50. — K.. GlacHäiier u. L. Laugstein, Hofmeisters Beitrage 1. 34. 1902. 

*) O. Schmiedeberg u. O. Schultzen, Ann. d. Ghem. u. Phiunii. IM. 
155. — M. Kretsehv, Monat -In fte f. Ch. 8. 57. 1881. 

3) Liebig, a. a. O. u. lUb. 304. 
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nocli leichter in Barytwasser; beim Neutralisieren dieser alkalischen Lösung fällt 
Buyt Mu. Dnioh S&wmi wiid das Sah senetxt, aber nach 
Meissner. Llebig'), Bowie Sohmiedeberg und Sohnltsen nioht dureh 
Kohlensaure. 

b) Eine ammoniakalisolie I^Ssun^ der Kyrnnrensiure nbt mit Mlpetermurom 

Silbereinen dicken wri^sr-n. in dt-r Wärme nicht liisliclicn AiederschluB (Liehig), 
in welchem bald Reduktion eintritt, wenn die iSäure nicht rein ist (Schneider, 
Kretsehy); der Niederaohlag Icet sieh leicht in Qbenehfissigem Ammoniak 
(Huppert). - — Kvnuronsaurer Barj't gil)t mit ossiirsiinrem Blei sowie mit Chlor« 
zink weisse, im Überschuss des Reagens lösUche Niederschläge, mit essigsaurem 
Kupfer etnen gelbgrünen. knimtallinieohen, mit aatpetenamem Qneoksilber» 
oxyd r-inen weissen, mit Eisenchlorid einen ziepelroten, mit Plfttinoblorid 
einen hellcell)en Niederschlac (F. Hufmeister, Kretsehy)- 

3 Die Kynun'iisaiii»' vcrhindcf sidi aiu ii mit Säuren. In sai|KHor- 

säuro- und in sal/..s:iun'lialtigeni \Vas.s4'r löst sie sich so gut wie nicht, 

dagegen löst sie sich leicht in den ^linerulsäuren bei nur massiger 

Verdünnimg derselben, ebenso ohne Veiänderang in konzentrierten 

MineraJaAnren, wenn die Anwendung von Wärme vermieden wird; Wasser 

fiUlt die Kymuensftnre aus ihren Lösungen in den Säuren wieder aus. 

Von den Verbindungen der Kynurensäuie mit Säuren ist das salzsanre 

Salz, CjqH-NO^, IK'l, von BriegcT dargestellt worden; auch ein 

Platincliloridsal/. scheint zu bestehen (KretscliyX Von Bedeutung 

ist die Verbindung der Kynurensäure mit der Ptiosphorwolframsäuxe 

wegen ihrer S( hu«'rlr)slirhkeit. 

Nach F. Hofmeister') ^bt eine Lösung von Kynurensüure bei (>cgenwart 
eüier freien lliiieralaäure. aber nicht bei Gegenwart von EssigBäure, mit Phosphor» 

wolfmmsäure einen Xiederseldii^ von rhombischen Tiifelelieri. Der Xiedersehlag 
bildet sich sofort no<h bei einer Verdünnung der Lösung der Kvnurensäure von 
1: 4<MH): bei einer Verdünnung von 1: 12000 entsteht smi&chflt sonwaehe Trübung, 
und nach 24 Stunden haben sich Kr>*stiillelicn abgesetzt: l)ei einer N'erdünnung 
von 1 : 16ÜU0 bleibt die Flüssigkeit anfangs klar, scliuidet aber binnen 24 Stunden 
auch noch Kiystalle ab. 

4. Beim Erhitzen im Glasrohr schmilzt die Kynurensäure zu einer 

braunen Flüssigkeit, welche endlich unter Znrücklassung einer Spur 

Kohk^ vollständig sublimicrt; das Sublimat ist weiss, seidenglänzend, 

krystallinisch und löst sich leicht in Alkohol (Lieb ig). Nach 

Schmiede he rg und Schultz(?n sehmil/,t dit! Kvnuren^äure In^i 

2f)5'' und zerfällt dabei i hei 253 25H'J nach Kretsehy) sogleich 

in K<ddensäure un'i eine org:uiis( he Hasis, das Kynurin; auch das 

Kalksaiz liefert bei schwachem (ilühen Kynurin (Kretsehy). 

Kynurensäure K\nriurin. 
Nach der von Wenzei^j ausgeführten Synthese ist das Kynurin 
Y-Oxychinolin. 

*) G. Meissner u. Shepard, Untersuehuntren über das Entstehen der 
Hippursaure etc. Hannover iHtjO. 203. — Liehig, a. a. O. 140. 143. 
«) F. Hofmeister, Ztschr. f. i)li\-Hio!. Ch. 5. TU. 18Ä1. 
*) F. Wenzel, Monatshefte f. Ch. 15. 469. 1894. 
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Der SchmelzrücksUmd löst sich bis auf einen kleinen Rest Kohle leicht in 
Wasser, und mm der mit Tierkohle entfärbten Ix)»unK krvstullisiert das Kynurin 
in vil;ishrllen. 7.11 DnHen ven inigU'n Prismen. Di«' Kiysliiiic sind wsisserfrei. luft- 
be.stan<lii.'. von neutraler otler schwach alkalischer Heuktioii, lösen sich wenig in 
kaltem Wjwser, leichte r in kaltem Alkohol, schwerer in aliaolutem Äther, Pe- 
troleuniäther. Jienxol und binden l>ei längerem Stehen an der Luft etwas Kolih'n- 
siiure. Das Kynurin schmc^ckt rein bitter, wie Chinin, nur lange nicht ao intensiv. 
Bei 201 ° schmilzt es zu einer farblosen Flüssigkeit und erstarrt beim Abkfihlen 

ß lötzlich bei 159 — -160". Ks hat nur geringe Neigung zu sublimieren. — Wenn 
[ynurin au.4 seiner wä^jserigen Lösung plötzlich auskrystallisiert, so tritt es in 
X idi Idnisen mit 3 Mol. Krystallwasscr auf; diese Krystalle verwittern schnell und 
aclunelzen in ihrem Krvstallwas-ser Ihm ungefähr r>2". Eisenclilorid färbt die 
Lcisung des Kynurins schwach earmiiuot. Eisenvitriol schwach gelblieh. Millon- 
Bches Reagens allmählich intensiv gelbgriin. D,is Kynurin wird gefällt durch 
Pikrinsäure, salpetersaures Silber, Platinehltu id und ( Joldehlorid; die Chlorid- 
niederschläge sind in .\lkohol erheblich löslieh. Mit Sauren gibt tlfvs K\Tiurin stark 
niier reagierende, gut krystalliserende Verbindungen. SaTssäure bildet mit ihm 
ein normales Salz CyH^Xü. HCl + HjO (Schmiedeberg und Schnitzen) und 
ein basisclies (C,.H-Nü)^ HCl + 2 HjO (Kretschv); Skraup erhielt beide; 
beide krystallLsierten in Nadeln. Das Platinsalz, (C.H^NO)!, H«PtCI« -f 2 H,0, 
bildet einen schwefelgen)en, krystallinisehen Niedersehlag oder orangegellie Nadeln. 
Das Goldchloridsulz besteht aus grünlichgelben Nadeln. — Mit Benzoylchlorid 
trocken am Rückflusskühler auf 200" ernitst» gioht Kynurin in y-Chkmliiiiolin 
über (Ellinger u. Riesser')). 

5. Auhallcndi-s K(h hea der Kynurcnsäurc mit SaliM tersiiiue ver- 
ändert sie nirlit Ihre Losung in konzeiitricrtor S('h\vvf(dsäun» bräunt 
sich IxMm Krwuniiou s( liwach, \in<l s( heidet auf Zusatz von Wassor 
cirK'ri zitroni'n^i'llx'ii, aiiKHjtlien Nieder schlat; ab (Licbij^). — Kon- 
zcntricrlc Jodwass^Tsloffsäiue \ crsvaudelt die Säure hei ISO*' im zu- 
gcschniolzi'nc'ii Ruhr in kompakto Prismen, ohne sie sonst zu ver- 
ändern (Schmicdcberg und Schnitze n). — Wird die Kynuren- 
säure mit konzentrierter Salzsäure auf 240^ erhitzt, so gibt sie nach 
Kretschy^) unter Kohlensäoreentwickelung salzsaures Kynurin. 

6. Wird Kynurensäure mit Zinkstaub im Wasserstoffstrom er- 
hitzt, so liefert sie nach Kretschy^) unter Kohlenaäureentwickelung 
fast ganz reines Ghinolin: 

Kjrnurin Chinolm. 

7. Heim Schmelzen mit Kalihydrat v<'rliraniil«' die Kvmireiisäiiro 
nach Kretsrhy grösstenteils ohne Animoiiiakentwickeiung und ohne 
dass ein ZwiseheM|iiodukt L'<'fasst werden komitr'. 

8. In alkalisriu'i' Lösiinf^ werden ilie Kynurensäure un»l das Kynurin 
zu K y n u r s ä u r e 1 ( 'arbusty l ilsäure , < )rth<) - ( J-xamidolienzoi^säun.'. 

») Zd. H. Ükraup, Monatehefte f. Ch. ». 81». lüSS; 10. 728. 1889. — A. 
Bllinger u. O. Rieaser. Ber. d. ohem. Geodkeli. 42. 3336b 1900. 

M. Kretscby, Ber. d. ch. Gesellach. 18. 1674. 1870; Monatahefte f. Gh. 
2. 84. 1881. 

*) M. Kretachy, Ber. d. oh. GeaeHsoh. 18. 1674; Monatahefte f. Gh. 8. 79. 
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Oxalyl Orthnamidobenzoesäure COüU . CO . NU . . COOH) oxydiert 

(Kretschyj ). 

9. Erhitzt man Kynuronsäurc mit Salzsäure und chlorsaurem 
Kali, so ontstt'ht nach .1 a f f o -) neben anden'ii l'rodukti'u T e t r a c h 1 o r - 
oxykynurin: ('3H3CljN02. Dass<'ll)e färbt sich in dünner Schicht, 
mit A^nmoniak iilKTgossen, erst mahagonibraun, allmählich aber dunkel- 
grün, später fast schwarzblau. 

10. Lösungen von Kynurensäure geben auf Zusatz von Brom* 
wasser einen starken, zitronengelben Niederschlag, der bald kry- 
stallinisch wird (Baum&nn). Der Niederschlag zersetzt sich 
nach L. Brieger^) leicht unter Abgabe von Kohlensäure, die aber 
nur in der Wärme vollständig ist, und verwandelt sich inXetrabrom- 
Kynnrin: rgHgBr^NO. 

Das Tetrabrom-Kynurin enthält ein Atom Brom locker gebunden ; dtisselbe 
wird zwar nicht durch Schütteln der Verbindung mit kaltem Wjwser frei, wohl 
aber unter der Einwirkung von Alkohol oder von AlkAlihydrat«>n sowie beim Er- 
wärmen der Verbindung für sich; der in Wasser zerteilte Niederschlag gibt mit 
JodkaUumkleist«r sofort blaue Färbimg. Das Tetrabrom-Kynurin wäre abo den 
entsprechenden Parakresol- und Phenolverbindangea analog und ab Trilnom« 
I^nurin-Brom. (\H3Br |\ . OBr, zu betrachten. 

Das Tetrabrom-Kynurin löst sich mit gelber Farlnj in Alkohol; beim Kochen 
der LSsong entweicht unter Abnahme der gelben Färbung Bromäthyl imd Brom> 
waaserstoff. und aus der Lösung krj-stallisieren beim Verdunsten weisse Nadeln von 
Tribrom-Kynurin, CyH.Br,NO. Dasselbe löst sich leicht in heissem, schwer 
in kaltem Auohol, gar nicht in Wasser, dagegen in den Alkalibydraten und Üllt 
aus diesen Ijosungm auf Zusatz von Säure. 

Auch Kvuurin gibt mit Bromwasser einen flockigen Niederaohlag, der jedoch 
nieht kiTstaUmiBeh, sonst aber der gelben Verbindung am Kjnnrmeaan sehr 
ähnlich Ist. Beim Kochen mit Alkohol gibt dieser NÜBdenohlag Brom ab und 
verwandelt sich gleichfalls in Thbromkynurin. 

Mit Ammimiak ftrbt noh das Tnbronikjrnucin nidit grfin (Jaffe). 

C. D a r s te 1 1 u n g. Zur Darstellung der Kynurensäure ist frischer 
Hundeham zu verwenden; wenigstens hat Hofmeister aus ge> 
&ultem Hundeham nur eine auffiUlig geringe Ausbeute erhalten. Man 
verährt in folgender Weise. 

i) Dem Harn wt nb n auf 100 coni4ocm konzentrierte Salzsäure zugesetzt und 
die Flüssigkeit 48 Stunden stehen gelassen (Voit), wobei auch Schwefel (aus der 
ThioschwäeMuTe) ausfallen kann. 

b) Man dampft den Harn entweder direkt tnh-r nach der Fälhmg mit Blei- 
xuckerlöeung und Entfernung des überschüssigen Bleis durch Schwefelwasserstoff 
auf ein Drittel dn, säuert mit Salzsäure oder Salpetersäure an und liest tagelang 
an einem kühlen Orte Htchcn (Schmiedeberg und Schnitzen). 

c) Der Harn wird mit Kalkmilch alkalisch gemacht und auf ein kleines 
Volumen eingedampft. Aus dem abfiltrierten Rückstand fällt man die Kynuren- 
säure dureh SSnsats von Satanäure bis rar sticlBer sauren Beaktim und läest die 



M. Kretsohy, Monatshefte f. Gh 4. 156. 1883; S. 16. 1884. 

«) M. Jaffo. Zt.schr. f. plivaiol, Gh. 7. 399. 1883. 

>) £. Baumann, Ztschr. i. pbvBiol.Ch. 1. 62. 1877. — L. Brieger, Ztschr. 
f. physioL Ob 4 ML 1880. 
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Flüssigkeit einige Tage stellen. Ein zu grosser überschuss an Kalk muss vermieden 
Winden, da sich sonst die Kynmenaftm«, beeonders bei tn starkem Eindampfen, 

zum Teil zersetzt f Sch noider) 

d) Schmidt beschreibt das folgende von Jaffe angegebene Verfahren. 
Der Harn wird zum dicken 8inip eingednmpft. mit Mschem ATkohoI susge7x>gen 
und der Auszug 24 Stundrn st4'li( n ircl.issen. Dann wird die Lösung ah filtriert, 
der entstandene Niederschlag mit Alkohol nachgewasoheu und die gesamte Flüssig- 
keit wieder zum Sirup eingediimpft, dieser 'in Waner gelost imd cue Losong nach 
(h^ni Ansäuern mit verdünnter Schwefelsäure mit Äther ausgeschüttelt. Di'- Säure 
scheidet sich in gefärbten Kristallen teils an der Grenzschicht, teils am Boden des 
Kolbens ab. Sie wird abfiltnert. mit Wasser gewaschen« in Ammoniak gelost und 
mit Säure vorsichtig wieder ausgefällt. Der in Alkohol unlösliche ^\nteil enthält 
keine Kynurensäure melu:. — Häuser^) hat das Verfahren dahin abgeändert, 
dass er aus dem alkoholischen Hamanszug die Kynurensänre direkt durch starkes 
Ansäuern mit Salzsäure fällte. 

e) Ks wild der llam mit 0.1 Vol. konzentrierter Seiiwefelsäure. darauf ab- 
wechselnd mit Pliociphorwolfrumsäuru und Salzsäure vei-s -izt, bis kein .Niederschlag 
mehr entsteht, dieser mit auf das 20 fache verdünnter Schwefelsäure (dureii Dekan- 
tieren) dilorfrei gcwa.sclicn. ahgepresst, mit überschüssigem Harviimliydrat gekocht 
und die stark alkali.sche Lösung ahfiltriert. Den über«eliiissigeu liaryt kann man 
durch Kohlensäure entfernen. Man dampft d inn auf ein kleines Volumen ein und 
yenetzt mit Salzsäure bis zur stark sauren Reaktion (F. Hofmeister) 

Von dicsori Methoden gibt die von Hofincister die beste Aus« 
beute, dücli sind .sie sämtlich mit einem kleiiioii Verlust an Kynuren- 
säure verbinuhMi, da hoi Ziis.it ;< von /.u wrnifj Säure Kynurensäure ge- 
löst bleibt, bei /usntz vnn zu viel, Kviuncns:iure wieder in Lösung 
gehen kann. iJi i uiiwa.^srr gibt in solclu'iu Falle mit dem Filtrat noch 
emcu .\i<'(h I s( hiag d<'r !>r »nivei biiidung (H. 10. 15 au man in. I'ei- V<>r- 
lust an Kynurensäure wird um so grösser sein, je verdünnter du' Lösung 
war, aus welcher sie gefällt wurde. Auch das vorläufige Fällen des 
Harns mit essigsaurem Blei (b) könnte einen Verlust an Kynurensäure 
nach sich ziehen (B. 2 b). Beim direkten Fällen des Harns mit Säure 
oder nach vorläufigem Eindampfen erhält man Flüssigkeiten, welche 
nur sehr langsam filtrieren und das Filter leicht verstopfen. Diese Cbel- 
stände werden wenigstens zum T i! vermieden bei der Methode e; ihr 
wesentlicher Vorzug besteht aber darin, dass ni an Ii*- K\ nurensäure 
sogleich frei von Harnsäure erliält und von Schwefel, web ht r sich bei 
Zusatz von Säun' aus »b in mi Hundeharu häufig enthaltenen unter- 
schwcfligsauron Salz abscbcj b-t. 

In allen FäMen ist dn- Kvnurensäure inx Ii sbirk gefärbt luid schon 
deshalb einer weitcim llcinnjuiiy zu unterziehen. 

Der Schwefel lässt sich durch Waschen der trockenen Säure mit Schwefel- 
kohlenstoff entfernen; den die Krystalle durchtränkenden Schwefelkohlenstoff 
entfen&t man, ehe er verdunstet, durdi Äther. 

1) Schneider, Virohows Arohiv 2t. 583. 

-) A. Srhmidt, t*her das Verhalten einiger Chinolindt'rivate im Tierkörper. 
Diss. Königsberg 1884. U. — A. Hauser, Arch. f. ex|)er. l'athol. Sfi. 5. 
*) F. Hofmeister, Ztschr. f. physioL Ch. 6. 67. 18^1. 



• KjnMirensÄare. 876 



Um die Kynurensäure von beigemengter Humsuure zu trennen, kocht man 
nach Meissner tmcl Shepard den Niedefschhi^ eine Weile mit kohlensauBem 

liarvt und Wiisser, filtriort nciss und säuert das ririL'» <lani})fto Filtrat mit Salzsäure 
an. Oder man digeriert den Niederschlag mit AiumoniaJc, wobei die Kynurensäure 
leiofat in Lommg geht. Stadthagen*) entzog dem Oemen^ die KynuzeuBftme 
durch heissen ahsohitm Alkohol. 

Die völlige Entternung des Farbatofhi bietet groüse Schwierigkeiten dar. 
Eines grossen Teils des Farbstoffes wird man von vornherein ledig, wem man 
nach Hofmeister die rohe KynuroiLsäure in verdünntem Ammoniak löst und die 
braune Flüssigkeit tropfen wciac mit easig^urem Blei versetzt, hm ein massig starker 
Niedetsclilag entstanmn ist. Das Filtrat ist dann weingelb mid gibt auf Zusats 
von Saure eine nur wenig gefärbte Säure, deren Barytsalz unter gleichzeitiger 
Verwendung von Tierkolüe aus sehwaohem Ammoniak \unkrvstaliisiert wird. 

Niggeler*) erhielt ln«t farblose Krystalle von Kyimrenüuure durch Fällen 
des Harns mit Bleiessig. Zerlegen des NiedenehlagB mit Sohwelelwasseratoff imd 

JTiltrieren der heissen FlTissigkeit. 

Nach Seh miede berg imd «Schult zen erliält mau die Kvnurensäure rein, 
wenn man sie in Ammoniak 16st, die LSeung mit Tierkohle entfärbt tmd mit Essig- 
säure fällt. I)a.s Verfuhren muss vielfach wiederholt werden. Die Siinre selieidet 
sich dabei langsam in grösseren, platten Nadeln ab, während die essigsaure Mutter* 
lauge jedesmal eine ziemlich betraohtHche Menge Farbstoff neben wenig Kynuren- 
säure in T/>sijng behält. Sehneider, der ein gleiches Verfahren benutzte, aber 
mit »Salzsäure fällte, macht darauf aufmerksam, dass man die Krystalle bald von 
der Mutterlauge tremieh tmd wasehen mnss, um eine "Vl^edevaiiftuihme des Farb- 
stoff» durch die Krystalle zu verhüten. 

'J'aked.i^) erliielt auf folgende Weise die Kj^nurensäure farblos: Er 
Riste den kynurensaurehaitigen Niederschlag, der mit SchweteLsiiuro sieh aus 
dem Harn ausschied, in starkem Ammoniak und fügte tropfenweise IMei- 
zuckerläsung zu. bis flit- Flüssitrkeit nur noch hellgelb gefärbt war. Von der 
Fällung wurde abgesaugt, der Nietleixelilag mit Ammoniak gew.'uselien, das Wiisch- 
ammoniak mit der zuerst abgesaugten Flüssigkeit vereinigt und mit Schwefel- 
BÄure angesäuert. wol)ei die Kymirensäure rein wei.ss ausfiel. Enthält das 
Filtrat vom Bieiniederschlag überschüssiges Blei, so muss man die.s<^ mit einigen 
Tropfen Ammonsulfid entfernen. Mit dein Zusatz von Jilei/.ueker muss man vor- 
siohtig .sein, damit nicht kynurensaures Blei mit ausfällt imd so Verluste entstehen. 

Bereitung der Phosphorwoiframsäure. Für viele Zwecke genügt 
ein Präparat, welches man erMIt, wenn man eine heisse Losung von 250 g wolfram- 
saurem Natron mit so viel Pliosjihorsäure versetzt, bis die Kliissigkeit mit Salz- . 
saure keinen Üockigen NiedersclUag mehr gibt. Die Lösung wird auf 1 üter auf- 
gefüllt. Diese rohe Säure schlftgt Sbet manehe Sabstanzen nicht oder nioht so 
▼oUkommen nieder, wie rem (hirgestellte Saure. 

Ein vorzügliches Präparat erhält man nach einer von Kehrmann u. Frein- 
kel •) gegebenen Vorschrift, dit^ man, nach Hupperts Erfahrungen, in folgender 
AN eise ausführt. Ks werden 1 kg wolframsaures Natron und 150 g kr>'stallisiectM 
j)hos|ihf)rsaure.s Natron, jedfs für sieh, aufireh'ist. die Filtrate vermischt, bis zur 
Krystulihaut eingedampft und jiaeii und nach mit 1 Liter Salz.säure von L12 iJiohte 
▼ennischt. Nach dem Erkalten wird der entstandene Niederschlag von pbosphor- 
wolfranisaurem Natron auf ein<'in Trichter abgesogen, in des.Hen Spitze man eine 
Glaskugel gelegt hat. Die Mutt^jriaugo lässt sich, wie die direkt aus Wolframat 



M O. Meissnt'i' u. C. V. Shepard, Untersuch u tmen über du« Entst<-lien 
der Hippunäore im tierischen Organismus. Hannover 18i>ti. 203. — iStadthagen, 
VirabowB Arohir 10t. 418. 

') R. Niggeler, Archiv f. e.xjK'r. Pathol. 8. 70. 1875. 

>) K. Takeda, Pflügers Arohiv iU, 305. 1910. 

*) Kehrmann u. Freinkel, Ber. d. ohem. QeaaUsch. M. 2326. 1891. 

Nembav«r*H«pp«rt, Aaaly*« dss ilaras» 11. Aal. 56 
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und Phoephonäure erhaltene Säure, zu Reaktionen verwenden. Die abgesogenen 
Krystalle tratden in heiamm Wmmt nloBt, auf das Kilo (der Krystalle) mit einer 
heias geaittiirten Lösung von 120 g KrystallLsiertem Chk»rhivryum vermischt und 
die L^nng wieder bis zur Krystallhaut eingedampft. Nacli dem Erkalten wird 
das Barytsalz abgesogen und wenigstens sweimal umkrystallisiert. Hierbei lasst 
gioh das Salz chlorfrei erhalten. Per Baryt winl aus der siedenden Lösune durch 
Schwefelsäure gefällt, wozu auf das Kilo Barytsalz 22ü ccm 10 fach verdünnter 
Sdiwefeb&m» erfmderfioh sind. Naeh dem Ericalten filtriert man und dampft 
cor Krystallisation ein. \,ioli der Roelinunc soll die Ausbeute 73°q des wolfram- 
■anren Natrons betragen; es werden aber nur ungefähr 70% der berechneten Menge 
orhaltcn. — Man miiw eingQtaB MpMftt raa «olframMurem Nation venranden; 
es kmnmt Wolframat im Handel vor, wddwe sidh m venuribetten nidit Mint. 

In Oepenwart von ^lineralsäure werden durch die Phosphorwolframsime 
niedergeschlagen ausser der Kynurensäure die Xanthinbasen und die Uamsiiue, 
• daa Keatinin imd daa Arginin, die Diaminofettaftoren vnd die Diamine (Patareaoin 
etc.), Thetinkfirper. Harnfarbstoffe. (Urochrom). die "Fi\\< isskörp<T. da-s Olycogen 
und daa Amylodextrin, femer von anorganischen iSubstanzeu das KaU und das 
Ammoniak. Diese letzteren bdden Sähe aind in kaltem und Iwiasem Wasser so 
gut wie unlöslich; das Amnionsalz ist feinpulverip und gelit leicht auch durch 
ein dichtes filter. Durch Barvum- oder Caloiumhydrat im übeischuss lässt sich 
die S&nre voUttSndig abaohekkn. 

D. Nachweis. Zum Nachweis von Kynurensäure im Harn direkt 
ist das liroinwasser, obwohl ein empfindliches Reagens auf Kynuren- 
säure, nicht verwendbar, weil der Harn noch andere Substanzen (Phenole 
usw.) enthält, welche mit Brom einen gelben Niederschlag geben; es 
wird daher aus jedem Hund^harn mit Brom ein gelber amorpher, sich 
schlecht absetzender und schlecht filtrierender Niederschlag erhalten 
(Baumann, Brieger). 

Dagegen dient für den Nachweis der Kynurensäuie die Krystall- 
form des Niederschlags, der auf Zusatz von Salzsaure oder Essigsäure 

zu dem Hundeharn entsteht (B. 1), die Krystallform des Barytsalzes 
(B. 2 a\ welche sehr charakteristisch und für sich allein schon be- 
weisend ist, ferner bei Abwesenheit aivl<M<'r sich ähnlich verhaltender 
Substanzen die Bildung eines zitronengellx n. l>eim Stehen l)ald kry- 
stallinisch werdenden Niederschlags auf Zusatz, von I>rom\vasscr zu 
einer Lösung der Säure (B. 10), und eiidiicii die IHldung von rhom- 
bischen Täfeichen auf Zusatz von Phosphorwolframsäure zu einer selbst 
sehr verdünnten, mit Salzsäure angesäuerten Lösung der Säure. Alle 
diese Reaktionen werden jedoch an Empfindlichkeit und Sicherheit 
durch die von Jaffe angegebene, auf der Bildung von Tetrachloroxy- 
kynurin (B. 9) beruhende, übertroffen. 

Die Probe wird mit Salzsäure und chlorsaurem Kali auf dem Waaeeibad oder 
VOfSiohtig über der freien Flamme verdunstet. Bei (u-geiiwart von Kynurensäure 
wird der röthche Rückstand nach dem Befeuchten mit Ammoniak zunachat griiii- 
braun und nach kurzer Zeit smaragdgrün. Die Stärke dw F&rbmig nimmt beim 
Stehen an der Luft erheblich zu. Beim Erwärmen geht das Grün in sclimutzit: 
violett über. Diese Reaktion, bei welcher die Nebenprodukte des Tetrachloroxy- 
kynurins mehr beteiligt va sein scheinen als diesee selbst, gelingt mit minimalra 
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Mengen KjTiurensäure um so schöner, je reinor die Säure ist, doch Ist sie auch mit 
der gefärbten rohen Saure sehr dcutUch. Kein anderer normaler üarnbestand- 
tail gibt diese Probe. 

Die milchige Trübunp. wf lclve Hundeham auf Zusatz von Säure annimmt, ist 
kein Anzeichen der Kyiiureusaure, sondern rülurt von dem Schwefel her, welcher 
am der «ktendiwefligeii Siwe »bgeechieden wird. 

E. Bestimmung. Capaldi^) hat nach folgenden Methoden ' 

untersucht, wieviel von 0,05—0,12 g Kynurensäure, welche 100 ccm 
Hundeharn in ammoniakalischer Lösung zugesetzt worden war, wieder- 
gefunden wurde. 

Bei 1 — 2 b war der Uam, dem die zu ermittelnde Meng^ Kynurensäure 
sugeeetst wurde, frei von Kynnreoe&are, bei 3 wurde die wuum vmrhMidnie 

Kynurensäure nach 2 a und H Ix-stimmt. 

1. Verfahren von Sch miede berg und Schultzen (C. b). 

2 a) Eine Abänderung des Verfahrens von Jaffc (C. d). Der eingedampfte 
Harn ^-urde so oft mit helssem Alkohol aufgezogen, bis dun Filtrat faruos ablief. 
Der Alkohol wurde verdunstet, der Rückstand in ungefähr 30 ccm WaflBfif gelöst» 
mit 4%iger Salzsäure versetzt und 24 Stunden stehen gehissen. 

2 b. Die nach 2 a abgeBchiedene Kynur eu flänre wurde in Ämmcmiak gelöst 
und wieder mit Sal/säure gefällt. 

Die bei 1- — 2 berlialtenen Niederschläge wurden nach 24 Stunden nacheinander 
mit Waanr, SehweMkoUenetofF und Äther gewaschen, getroeknet und gewogen. 
Die Saure war immer gefärbt. 

3. Fiigenf« Verfahren. Der Harn wurde mit dem halben Volumen einer mit 
5%igem AnaaxndA versetzten lO^^^igen Ghlnrbarynmloeung vermischt, das Filtrat 
auf ungefähr 30 ccm eingedampft, mit 4%iger Salzsäure versetzt, der Niederschlag 
nach Itt — 2A Stunden abfiltriert, mit 1%^^ Salzsäure gewaschen, in ein Beoherglae 
gespritKt und in Ammoniak gelost. Die Lomnw wurde auf dem Waseerbad vom freien 
Ammoniak befreit, filtriert und wieder mit 4%iger Salzsäure versetzt. X;icli etwa 
6 Stunden wurde der nun weisse Niedenchlag mit l*V,iger Salzsäure und zweimal 
mit Wmmt gawUMheii, hd 100 * getrookaet und gewogen. 

Nach 1 wurde von der zugesetzten Kynorensäure im Mittel 94,5 o/o, 

nach 8 a 104^o/o, nach 2 b 96,46o/o, nadi 3 mit dem kynurensänre- 

baltigen Harn 96,8 o/o und nach 2a lOl,!«/», wiedergefunden. Solo> 

min') fand nach dem Verfahren von Capaldi von 0,210 g Kynuren- 

sftare, welche 480 ccm Harn zugesetzt worden waren, 0,2079 g (99 o/o) 

wieder. 



Lithursäure. 

Vorkommen. Die lithursäure wurde bisher nur einmal beobachtet; sie ist 
von G. Roster') in rundliehen Konkrementen aufgefunden worden, welche von 
schwer arbeitenden Oclisen, die hauptsächlich die saftigen Stengel von blühendem 
Hais als Futter erhielten, von Zeit zu Zeit mit dem Harn entleert wurden. Der 
gröeste der Steine wog 1 ,02 g, der kleinste 0,15 g. Sie waren sehr leicht, schwammen 
indes auf Wasser nicht. Ihre Farbe war ein nellee Strohgelb von zuweilen grau- 
licher Nuance. Auf den Bruohfläohen zeigten sie keine Schichtung, aber deut- 
jioh kiyttdliniiehe Struktur. Zwiacben den Einern ItesBen de rieh aieht ser> 

>) A. Capaldi, Ztschr. f. physiol. Ch. 28. 02. 1807. 
*) P. Solo min, Ztachr. f. phvsiol. Ch. 28. 49& 1807. 
*) Q. Roster, Ann. d. Ch. 16o. 404. 
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drücken, aber sehr leicht iju Mörser pulvern. Die Braofastficke bestanden auB 
dvroluriohtigaif der Hippunfture ihnuehen Pritmen, dem Magneriuma»!« der 
Liilinrsaiire; daneben waren noch Spnxen kohknMMirer Kalk nid etwas Mmom 

vorliauden. 

Eigensohafteti. Dmt 8&ure kommt nach der Analjwe dee Hsf^nesinmealsee 

die Forini l C'_.,H3,N20i7. oder violloicht r,^H,,.\()a zu. Sie scheidet sich aus der 
warm gesättigten Lösung des Magnesiimisalzes nach Zusatz von Salzsäure beim 
Eriutlten in schneeweiesen, seidenglänsenden, feinen Nadeln ab» die bei 204 — ^206* 
schmelzen, sich in siedendem Wasser ziemlicli. in siedendem Alkx^l Incht, in den 
luHen JflüssiKkeiteu bedeutend schwerer lösen. 

Das Ijugneeinrnsalz CgvHMMgNjO,? oder Tielleioht (CUH.«NO,)|M^ — die 
Analyse stimmt hesser zur ersten l'orniel wurde durch Umkr^-stallisieren der 
Konkremente aus heissem Wasser gewonnen, durchsichtige, seidenglänzende, klino- 
rhombische Prismen mit ^e swei znspitcenden Flftohen an den Enden. Das Sab 
l(ist sieli in siedendem Wasser /.ieinlieh leieht. sehwercr in kaltem Wa.H.ser, nicht 
in Alkohol oder in Äther. Auf dem Platinblech schwärzt es sich, sclimilzt, ver- 
brennt fsst ohne Flamme und verbreitet dabei den Geraoh dee verbrennenden 
Zuckers. Beim Kochen mit KaUlange entwidEelt es kein Ammoniaif, wohl aber 
beim Glühen mit Natronicalk. 

Farbstoffe, die den Iiidolkeni enthalten. 
I. Indigblau. 

Syn.: Indipo, Indigotin. 

DoBs dem Indigobbu die Formel 

00 CO 

NH NH 

zukommt, ist durch die klassischen Arbeiten von .A. Baeyer*) aus den Jahren 1866 
bis 1869 und 1878—1884 bewieeen. 

A. Vorkommen. Beim Stehen scheidet sich in manchen Hamen, 

wie schon Galen erwähnt, spontan Indigo ab. (Historisches siohe bei 
Maillard, L'indoxylc urinaire Paris 1903, S. 90 ff.; l)(^r blaue Farb- 
stoff ist mit den verschiedenst^'!] \ainen bezeichn«'! worden (s. Indoxyl 
S. 7971. luscbi'irnmc bat spat >r in der k'ieblen Zersc'/liciikcit 

der gejiaarten IndoxylverbiinluiiL'i'ii. iiainenflicb der Iiidow lulyt uiou- 
säurc is. S. 8(1.'? j ihre Krkiafuii^ ^;-liiiid('n. Ks wurdrii am Ii ITille 
beobaelitt't. bi-i \v<-lcb<'n der fris« b «'ntb' Tte I rin <mii SediiiH>nt von Indig- 
blau absetzte (Wulff, Pliedi uu und Goidie, Reale, Wang, 
Dixon Mann) 2). Auch in Harnsteinen ist Indigoblau von Ultz< 
mann und von Ord j^funden worden (s. Hamsedimente 18 a). Die 

*) A. V. Baey er. Zur ttcschichtc der Indigo-Synthese. Ber. d. chem.Gesellsch. 
tt. Sonderheft S. 41. \m). 

2) H. \V(.iff , Über lnrlicrnri«\ Inaiit'.-Di.ss. Berlin 1887, dort Lit. • Phodran 
u. Goidie, Brit. med. .lourn. 11)01. Ukt. /.it. n. Jahreah. f. Tierch 786. — 
Reale. La nuova riv. chnico-therapeut. ö. 121. 1902. zit. n. Jahreeb. f. Tieroh. 
32. 818. — E. WaniT. Festichr. f. K. Salkowski, Berlin 1904. S. 397. — 
J. Dixon «Mann, Mcdic. Chrouiclc 1900. 3ül. zit. n. Jahrosb. i. Xicrch. Iii. 830. 
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Zersetzung nnd Oxydation der Indoxylglyciironsänro zu Indigo durfte 
wohl znwf'ilcn durch Haktori<Mi\virknn[; in der Isiase hei rystitisch<'n Pro- 
zossen erfolgen. In dein Falle vf»n Wang, der zur Sektion kam, scheint 
sich der Farbstoff in der tuherkulüsen linken Xiere gf'bildet zu haben. 
Auch D a r 0 ni b i* r g und V c v v o y beobachteten Indignrie bei Tuber- 
kulösen im Magenbarn. In mehreren von den acht Fällen, die Wolff 
anfahrt, lagen ebenfalls Nierenerkrankungen vor, ebenso in einem Fall 
von Bogdanow-Bereso wskyi), in dem die Indigomenge 3,3 g (?) 
betragen haben soll. 

B. Eigenschaften. 1. Das Indigblau bildet ein dunkelblaues 
amorphes Pulver oder mikroskopische Krystallo. Das sich aus Harn 
absetzende erscheint öft«'r in feinen gekrünunten, sternförmig ange- 
ordneten \a(l;'ln oder Plättchen; aus nKiiichcn L<)suiii:stniltt'ln kry- 
stallisiort es in Nadeln oder Tafeln. In dichten Massen -/.i-ini das 
ain«tr|tlK- Indigotin, naineiitlich auf dem Striche, ebenso wie die Ki \ stalle, 
einen ku|iferroten .M<'talli;lanz. Es sublimieit mit violettem, jodähulichen 

Danipf. der sich krystallinisch verdichtet. 

Sein Dampf zeigt nach Rosin') nicht blos.s das Absorptions.sp(>ktrum des 
Indijrblaus. sondern daneben audi das des isomeren Indicrot«, und dem Sublimat 
läsfit »ich auch dann durcli Ätlier indigrot entziehen, wenn reines Indigblau zu dem 
Venoeh vsrwwidet wmdiB. 

2. In Wasser ist das Indigblau unlöslich. Chloroform löst es 
schon in der Kälte, Alkohol in der Wärme in nicht unbedeutender 
Menge. Äther datif'gen nur in Spuren. 

Auch löst es sich in der Wärme in Methylalkohol, Amylalkohol, Benzol, 
MitralMiuol, Phenol, Anilin, MheriMhen und fcttea Oko, una krystalliBiert ans 
einigeQ dieser Lösungsmittel beim Erkalten wieder aus. 

H. Sehr fein verteilter, in Wiisser susp<'ndierter Iiidico zeigt nach 
Vierordt ein schleclil begrenztes Absorptionshand im Hot /.wischen 
a und C 25 C; in dickeren Schichten verbreitert sich das Hand bis 
C 10 D. und dann erscheint nixdi ein zweites, sehr sehwaches, cleich- 
falls schlecht begrenztes Absorptionsband im Grün zwisclien D 00 E 
und X> 77 £. Wie das' suspendierte Indigblau verhalten sich nach 
Stokvis') auch seine Lösungen in indifferenten FlOssigkeiten. 

Die Indigblau.scliwefel.säure oder ilirc Salze altsorhieren nach Vierordt das 
äoMerste Rot am weni^gten, die Absorption nimmt schnell zu, und es tritt im 
Orange, zwischen 0 05 D und C 90 D ein AbaorptjonBlmiid auf; dann ei^kt die 
Abeorption wieder kontinuierlich bis /.um violetten Ende des Sj>ektriuni, die Ab» 
Msptioin im Blau ist dabei aber etwa 12 mal so stark wie im Kot. 

4. VevdSmite S&nren oder Alkalien Ereilen das Indisblau nicht an. Konzen* 
trierte Sohwefebfime verbindet sich mit um sn MonoBnwM&nre (Fh^oin- oder 

') Auch Daremberg et Ph, Perrov, Bull, de l'Acad, de mtkl. d. Plaris 
[3] 55. T<>2. 1907: zit. tmeh Jahresb- f. Tierch. 36. ."^lO. — M. Bovdanow- 
Beresow.skv. WniUscli. 1897. Xr. 25; zit. nach Jahresh. f. Tienh. 27. 742. 

«) H. kosin, Virehous Archiv 123. 561. 1891. 

C. Vierordt. ZUschr. f. Biologie 10. 31. 1874; 11. 187. 1876. — B. J. 
Stokvis, Qiem. ZentralbL 1871. 38. 
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PurpurBohwefelsäure), dema Salze in trockenem Zustand rot, in LomoK Uau sind; 
nradiende SohwefeMme liefeit Ditralfos&nre (GSmlin- oder Indigblatnohwvfd- 
süure), doren Salze in Löeung wie in f rnckcncr Form blau sind. - — Sehr konzentrierte 
Kalilauge verwandelt ee nach Ueu mann und Baohofen leicht in Indozyl. — Nach 
Friedlander und Schwenk^) entsteht bei der Kalisohmdie auf udigpblftu 
neben In^oiyl AathranilBäiire und IndoigrlaldBhjd: 

00 00 00 C.üNa 

OT NH NH NH 

CH.< + DHC— C< >C,H* 

Anthranilsäure Indoxylaldehyd 

5. Oxydierende Substanzen, wie Chlor. Salpetersäure, entfärben das Indigotin 
unter Bildung von Isatin und Abkömmlingen iU'K8eil)en; andere Oxydationsmittel 
(ftbemuaigaiiBaiiree Kali ete.) entfärben das Lidigblau gleichfalls. Bei gleichzeitiger 
Gegenwart anderer oxydabk-r Substanzen, wie gewisser Hambestandteile (Harn- 
stoff ete.), erfolgt diese Oxydation des Indigos weniger leicht. Dieselbe Farl>en- 
TBiränderung erleiden auch die l'höniein- und die Indigblauschwefelsäure. 

<). Bei (Gegenwart von alkalischen Substanzen (Kalilauge, C'alciurahydrat)und 
leicht oxydierbaren Körpern (AlkalLsulfide. Zink, Zinn, Eisen, Ei-senvitriol. Zinn- 
oxydul, Traubenzucker, Harn) wird das ludigotin unter Wasserstoffaufnahme sa 
Indigweiss. CYjHjnN.^^,, das idoh bei Zatritt von Loffc wieder in Indigblau ver 
wandelt (Indigküpe). 

C. Nachweis. In welcher Weise Indigblau aus Harn dargestellt 
und nachgewiesGii wird, ist bei Indoxyl S. 805 angegeben. Zum Nach- 
weis desselben in blauen Sedimenten und in Harnsteinen dienert' man 
sie zunächst mit verdfinnter Salzsäure, wäscht auf dem FUtdt' mit 
Wasser, trocknet das Filter und zieht es mit Chlerofoim aus. Die 
Lösung untersucht man spektroskopisch. 

TTrn])ilin lässt sich aus der Chloroformlösung durch Schütteln derselben mit 
verdünntem Alkali entfernen, Indigrot diurch Behandeln des Abdampfuugsrück- 
Standes mit Äther, welcher das Indigrot viel leichter löst als das Indigblau. 

Läast sich das lihuip Pulver Irifht vom Filter ablcisen. «'o k;mn man es auch 
in konzentrierter Schwetelsaure lösen und die Lösung der spektroskopischen Unter» 
SQchnng unter werfen. 

Um Verwechslungen mit Methylenblau, das als Arzneimittel oder 

zu diagnostischen Zwecken ccfii hm ist, zu vermeiden, prüft man nach 
Beddard^) am besten ilas Clilnroformextrakt des Urins spektro- 
skopisch. Methylenblau gibt ein schmales dunkles Band im Rot, so 
dass sciutn mit einem Taschensjtektroskop die rnterscheidunc vom 
Indigol)kiu möglich ist. Als weitere l'nters<liei<liini:smerkmal<> führt 
Beddard an: Äther ninunt ludigü, aber nicht ^Methylenblau auf. 

^) K. ITeumaiin ii. F. Bachofen, Bericlite der ehem. Gesellsoh. £C. 226 
1893. — P. Friedländer u. £. Schwenk, ebenda U. 1971. 19;0. 
A. P. Beddard, Guys Hospital Reporte M. 127. 1902. 



Digitized by Google 



881 



Methylenblau entfärbt sich im Urin in geschlossener Flasche leicht 
durch Reduktionswirkung von Bakterien, Indigo viel langsamer. — Beim 
Krhitzen einer Urinprobe mit süirker Sal/s;iurf» verschwindet <lie 
Methylenblaufärbung schnell, kehrt aber beim Schüttehi mit Luft wieder, 
Indigo verändert sich nicht mit bak^auie. 



Dius Indigorot. das sich in dem Pflanz-onindipo stets neben dem isomeren 
Lndipoblau findet, ist synthetisch aus Isatin imd Indoxyl von Baeyer erhalten 
worden, der M aIb Indogenid des iBattns (0. Indoxyl & 802) erkannte und ihm 
die Formel 



rnwies. Diese Konstitutionsformel ist neuerdings durch Wahl und Bapard Ix;- 
statigt, und die Einwände vonMaiilard^) gegen die Baey ersehe Formol sind 
vom ihnen znrfiokgBwienn wordea. 

A. Vorkommen. Das Indigrot ist, wie das Indigblao, ein Zer- 
sebnmgBprodnkt der Indoxylschwefelsäure tuid' der Indoxylglykuron- 
säure und ist bei jeder Bildungsweise immer von Indigblau begleitet 
Es entsteht aus der Indoxylschwefelsäure bei der Einwirkung nicht 
oxydierender Säuren 1 Salzs.'iuro, Schwefolsäuro) auf Harn, sowie bei 
der gleich/^eiticen Bchaiullunq des Harns mit Säuren und Oxydations- 
mitteln, mit ."Salpetersäure allein bei der R o s e n b a c h scjicu Probe, 
mit Salzsäure und Chlorkalk bei der J äff eschen Indicanprobe, in 
beiden Fällen reichlicher in der Wärme als in der Kälte, und bildet 
sich manchmal bei der alkalischen Harngärung allein oder doch ror- 
wiegend ans der Indoxylglykoronsänre. Bei der Hamgämng scheidet es 
sich in fester Form ans dem Harn ab. Unter der Einwirkung von Säure, 
mit oder ohne Oxydation, auf den Harn kann zugleich Urorosein ent> 
stehen. 

Über die Bildungsweisen der Indozylverbindungen ist bei diesen berichtet. 
Dem Indigrot ähnHche Farbstoffe stellten Niggeler nach dem Einverleiben von 
Intin C^H^XO,. sowie Masson und Xencki *) nach der Znfohr von OzhidolCgHyNO 
imd Dioxindol dUfNO, direkt aus dem Kam dar. 

M A. Baever, Ber. d.chem. Gesellsch. 16. 2188. 1883. — A. Wahl ti. P. Ba- 
gard,Bull. .Soc. Chim. d. l>ance [4] 7. 1090. 1910 u. 9. 56. 1911. — L.C.Maillard 
ebenda ft. 1153. 1910 u. L'indozjle nrinaire Pens 190S. S. 34; s. auoh A. Ellinger» 
ZtMhr. f. physiol. Ch. 41. 30. 1003. 



*) Niggeler, Archiv f. exper. PathoL g. 72. 1875; Nenoki, Berichte d. 
«hMD. QmM. 7. 1604. 1874. 
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Das durch nichtoxydierende Säuren entstellende Indigrot ist von Heller 
ürrhodin, von Plosz Urorubin benannt und von beiden zuerst näher unter- 
sucht worden. Weitorr T.itt'ratiinmL'alx-n iilif-r rolc Hamfarlisf offr-. die vormutlich 
mit Indifforot identisch waren, findet mau bei Maillard. — ^lit der Untersuchung 
der bei der Rosen baoh sehen Reaktion entstehenden Farbstoffe hat sich Rosin 
oiti'ii-Iicnd lH'-;rliäfti^t. ■ Dis Auftreten eint-s rot'-n F;irl)-tiitfs ruhen TnditrMau 
bei der indicanprobe ist von Jaffa selbst beobachtet worden; die Anwendung 
von Bromwasser oder Eisenchlorid statt Chlorkalk hat denselben Erfolg (Rosin). 
Fälle (Typhus, lelerus). in wi !< lu ii das Ituliu'rot dahci in auffällig jrrossen Mentren 
auftrat, haben Fr. Müller und Krukeuberg besclu'ieben. — Beobachtungen 
fiber die Bildung von Indigrot bei der F&ubiis von (meist eiweisshaltigem) Harn 
sind vcKiffi iit hellt worden von Xeneki und XiLTL^dcr. von l'l<isz und von Rosin. 
In Harnsteinen ist es von Heller, in einem Nierenstein von ürd, in einem anderen, 
von Ghiari beschriebenen, von Hofmeister nachgewiesen worden. Reale 
hat das Vorkonimrn von krystalH^ierteni Indirubin als Harnse<linir>nt hoscliriebcn 
und Gröber^) berichtet von einem rosaroten Urin, aus dem durch Extraktion mit 
Chloroform oder Äther Indigorot erhalten wnrde. 

XachRosin entsteht es in gr<>s.«*erer Menu''' in Hamen, welelie bei derRosen- 
baohseljen l'n»l>e liur LMindcrfarhrn werden, also hei sehweren ])armerkrankunji(*n 
(Ileus. BrueheiiikJenunung, gewisse Formen von schwerer Diurrliöe), bei schweren 
Krnähninf^tönmgen (manchen Formen der Fht läse. Krel)skachexic. bei vielen 
Kranken iieiren das l/'hensejide). .\l>er auch hei vielen anderen Krankheiton. 
welche die Kosenitaehsehe Keuklion nieht gilt gehen, tritt es reiehlieh auf. 
Cboleraham liefert es nach Thudichum und nach Wys« ^) in grcsser Menge. 
Aus normalen Hamen lassen sieh nur Spuix'n darstellen. Da die Men_'<' des tre- 
bildeten Indigrot nieht bloss alihungig ist von der Men^e der Indiirolüldner. .sondern 
auch von der Art der Zersetzung dieser, so haben seit hr lUsiininmngen nur einen 
bedinuMi'U Wi rt. Aus indieanreielien Tierharnen (Rinder» besonders Pferde) kann 
es nach Kosni in grosser Menge geuonnen werden. 

B. K i g e n s c h a f t o n. 1. Such der rntersuclumg von R o s i ii 
ist das Indigrot identisch mit dem im rohen Indigo enthaltenen, von 
Schunck Indirubin benannten roten Farbstoff» und nach 
Schunck und Marchlewski*) dieses wieder identisch mit dem 
von Baeyer durch Reduktion des Isatinchlorids erhaltenen Indig- 
purpurin und mit der von Baeyer dargestellten und gleichfalls 
als Indirubin bezdc hiu ton Verbindung von Isatin mit Indoxyl. Indig- 
rot ist isomer mit Indigblau. 

M Heller, deesen Arohiv 1845. 170; 1846. 5S8. SSO. — P. P16sz, Ztschr. 

f. physiol. Ch. S. S.->. lSS:t. — O. Kosen)»aoh, IJerliner klin. Wochenschr. 1. 13. 
17. 22. 23. — H. Kosin, Zentralbl. f. klin. Med. i». 1889. 503; Virchow^ 

Archiv 128. 619. 1891. — Jaffe, Vmjhows Archiv 70. 73. 1877. — Kruken berg. 
VerhandhuiLirn der physik.-nied. (;esellseh. zu Würzhurg [2] 18. 192. 1884. — 
M. Neucki, Berichte d. ehem. liescllsch. 7. löU.'i. IH74. — Niggeler, Archiv 
f. cxper. Ptethol. 8. 70. 1875. — - Pldsz, Ztschr. f. i)hvHiol. Ch. «. ö04. 1882. — 
Rosin. Virehows Arehiv 123. 538. — Heller, dessen' Arcliiv lS4r.. 21. — Ord, 
Berliner klin. Wochenselir. 15. 365. 1878. — Chiari, Prager med. Wochenschr. 
60. 1888. 641. — E. Reale, La nuova Rivista Clinico Terapeut. 7. 5C)5. 1904 zit. 
n. Jiihresh. f.Tiereli.;i4.!>24.— A. (Jrö her, Münchener med. Woehensch 51. (il. UH»4. 

-) Kosin, Virehows Archiv 12JI. öSf). — Thudichum, Ninth Reix)rt of 
the med. officer of tlie priv\' couneil 1866 u. Tenth Report 1867. 188. -- (). Wyss, 
Archiv f. ilrilkimde 9. 237. ISfiS. 

') E. Schunck u. L. Marohlewski, Berichte d. ehem. Oiesellscb. 28. 540. 

1895. 
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2. Ks krystallisicrt (auch aus Harn) in schokoladebraunon. oft 
Sternfönnig angcDnlnotcn Xadoln odrr in rhoniliischiMi Plättrhcii mit 
Kupferglanz: im (liirclifallcMdcii I.ichl crsrlicincn die Krystall«' fjraiiat- 
rot. Das aiuoijih ah^i-schiiMlciH' liulit;i<>t hcsil/t finr kirschrote Farbe. 
Die Substanz beginnt ohne vorher zu s( hniel/.en, bei 295 310*' zu 
soblimieren und sublimiert vollsUmdig bei 340^ mit violettem Dampf 
und charakteristischein Indiggeruch; der Dampf kondensiert sich zo 
fein«! Nadehi, znm Teil auch braunen Kömchen. 

8. Das Indigrot ist unlöslich in Wasser, verdünnter Salzs&ure und 
Schwefelsäure, in Alkalien, in Benzol, Ligroin, Petroläthcr, löst sich 
daßj'pon in Melhyl-. Äthyl-. Aniylalk Ii 'I, in Äther. Essigäther. Aceton, 
Chlorofonn. Henzol, Phenol, Nitrtdx nzol, Anilin. Paraffin, ätherischen 
ölen (namentlich in der Wärme <. heissen f<'ll«'ii (den; Kisessig oder 
Kssißsänreanhytlrid h.sen th'u Farbstoff leicht. Konzentrierte Schwefel- 
säure löst CS als Sulfo.säure. 

Diese Ldetmgen besitzen eine kirschrote Farbe; ein Stich ins Blaue rührt 
nach ."^clnnu k und Marohlewski von beigemischtem Ind^lau her and -ver- 
schwindet mit diesem. 

Die Löslichkeit des Indigrots ist nicht bedeutend. In kaltem Chloroform 
löst es sich woniß, in siedendem Chloroform Ieicht<?r als in Alkohol und in diesem 
besser als in Äther. Ks kr^-stallisiert leicht aus den hciss eesattigten Lösungen 
in Chloroform, Äther, Anilin beim Erkalten. Bei dem Verdünnen seiner Losung 
in Alkohol oder in Kisessig mit Wasser, oder der Lösung in Cldoroforni mit drm 
doppelten \'olumen IJgroin scheidet es sich kiA'stallinisch ab. Bei raschem Ver- 
dunsten seiner Lösungen wird es amorph erhalten (Rosin). — Seinen Losunjgen 
in Chloroform oder Auwr kum es duroh Alkalilärangea (avoh Ammoniak) nicht 
entzogen werden. 

4. Spektrum. Knn/.cnlrierte Lfisun^en ai»si»ri)i<'reu <las Spek- 
trum von Ü bis F 23 G (his Blau;, woUd auch das violette Ende er- 
heblich verdunkelt ist. Der Streifen ist gegen das Gelb hin verwaschen. 
Vcrdunntere Lösungen bieten eine auf beiden Seiten schmälere Absorp« 
tion dar, die aber auch in schwachen Lösungen noch eine i>eträchtliclie 
Ausdehnung besitzt (D 12 £ — E 65 F). 

5. Durch Salzsäure wird das Indigrot selbst in der Wärme nicht 
▼erändert. In konzentrierter Schwefelsäure löst es sich unter Bildung 
von I n d i tr r o t s r h w e f »• 1 s ä ii r 

Die Lösung ist anfangs sciuuutzig grauschwarz oder braunriolett, nimmt bei 
Stehen enie schänere Farbe an und wird beim Erhitzen bedeutend heller 
und fonri'j kirschrot. Sie fillit d >ss('II)e Spektnini wie di(> l,"<siinL'f n dfs Indiir- 
rot selbst. Die Säure lässt sicli mit iSoda neutralisieren, ohne iim> Karbu zu ver- 
lieren; sie selbst und ihre Alkalisalze ISsen sich naeh Rosin auch in Alkohol, aber 
nicht in Allu r und in Chloroform. .\ns der verdünnten Lcisunp scheidet Kochsalz 
dunkelviolett« Jr'lucken ab. »Seide und Wolle färbt sie purpurn und echt, auch 
BanmiTDUe firbl sie; dmeb fibenehfiasiges Alkali wird sie zersetzt. 

6. Oxydationsmittel zerstören das Indigrot, doch ist es be- 
ständiger als Indiahiau. 

Kalte konzentrierte Salpetersäure löst Indigrot mit purpurner Farlic. die 
LSsnng wird aber (in der W urme) rot und gelb, wie es scheint unter üiJdung von 
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Pikrinsäure. Königswasser, Chlorkalk und Salzsäure, Kaliumohromat und Schwefel- 
aiure oxydieren gleichfalls. Setzt man einer alkoholischen Lösung Alkali hinxo« 
so wird sie. nach Schiinck und March lewski , iiiif der Zeit bmunrot, dann nach 
und nacli l)la>*.ser und farblos, unter Bildung von laatin; Wasserstoffsuperoxyd 
baMhleunigt diese Oxydation. 

BeimKoobea om Indigroto mit Lauge entsteht nach Boein ein bcaimer 
Körper. 

Friedl&nder und Schwenk^) erhielten beim Kochen von 
Indirnbin mit konzentrierter wässeriger Natronlauge auf 160^ das kry- 
stallinische, in Wasser sehr schwer Idsliche Natriumsalz der Säure 
CiJäiilSlffl^ die ans Nitrobensol in langen glänzenden gelblichen Nadeln 

rom Schmelzpunkt über 295^' krystallisiert und ein Kondensations- 
prodokt von a-Oxyindol-ß-aldehyd und Anthranilsäure darstellt 
Die Reaktion verläuft nach folgendem Schema: 

ONa 

CO CO CO C 

NH NHÖH 

OH 

/GOGH i 

^N=CH — C/ ^NH 




7. In Boruhrunp mit den alkalischen Lösungen r <' «1 u /. i c r e n - 

der Substanzen Traulx'nzucker, Zinkst'iub, Zinnoxydul ) bildet das Indicr- 

rot eine farblose Lösiuig von Indirubin weiss, welche an der Luft 

wieder rot wird, gibt also, wie Indigblau, eine Küpe. 

Die Ausscheidung von Indigrot aus gefanltem Ham bti Lnftnitritt kt eine 

gua analoge Erscheinung. 

Saure Reduktionsmittel (Zinn und Salzsäure. Eisessig und Zinkataub) ent- 
firben das Indigrot auch, wolx i zunächst wieder Indirubinweiss entsteht. Bei 
weiterer Reduktion bildet sicli alnr nach Forrer*)einander liOftfarbkM bleibender, 
kirystallLsiorender Körper, das Indileucin. 

C. Darstellung. 
1. Nach PIdsB»). Kocht man Harn 10—20 Minut^^n mit 6— 10» oiger Sal«. 
säure, so scheidet sieh nel> ri Indiiio aueh Umruliiii ab. >ran srhüttolt den braun- 
goworden.'n Harn mit Äther <jder Chloroiorm, de,stillu rt daa LÖBUngsmittol ab, 
wischt den Rückstand mit hcissem Waeser, löst in Äther, wobei etwas Indigo 
zurückbleibt und entfernt einen Rest Urobilin durch Schütteln mit sehr verdünnter 
Natronlauge. Der Äther hinterlässt eine dunkel kuHchrote, spröde, undeutlich 
krystallini.scho Masse; bei sehr langsamem Verdunsten der ätherischen, beaeerder 
alkoholischen Losung erhält man mikraakopische, rhombische Plättchen. 

>) P. Friodl&nd <■ r u. E. 8 c h w e n k . Her. d. ehem. Oeselbob. 4S. 1973. 1910. 
*) F orrer, Berichte d. ehem. tJcsdisch. 17. 977. 
') P. P16bs, Ztschr. f. phyaiol. Ch. b. 86. 
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2. Nach Rosin^). Indioanreiohm Ham wird mit basisoh eesigsaurem Blei 
aufigefällt, ans dem FUtrat das überschüssiite Blei mit Salzsäure entfernt, die aber» 
mala filtrierte Flüssigkeit auf das Liter mit ungefähr 20 g Salpetersäure versetzt 
und sofort in einem -grossen Kolben zum Sieden erhitzt, wobei sie erst dunkel- 
braun, dann violett imd endlich kirschrot wird. Jetzt wird, um die Oxydation 
des gebildeten Indigrots durch die Salpetersäure zu verhüten, die FltbMrigkeit 
schnell abgekühlt und mit Natriiwioarbonat in Subetanz bis zu schwach saurer 
Reaktion versetzt. Der sich bildende Niederschlag, welcher aus Indigrot neben 
Indigblau imd brauner Substanz besteht, wird auf einem Filter mit kohlensaurem 
Natron, darauf mit Wasser gewaschen und nach dem Trocknen so oft mit Chloro« 
form ausgekocht, bis es sich nicht mehr purpurn, sondern blau färbt. Man destilliert 
dann so viel Chloroform ab, bis die Flüssigkeit ihre kirschrote Farbe verloren hat 
und rein braun geworden ist, bringt nach dem Erkalten das aussmfaUene Indigrot 
auf ein Filter una wäaoht es mit Chloroform. Wenn dieses nicht mdxr braun, sonoera 
8ch<>n purpurn abfliesst, wird der Niederschlag zur Entfernung des Indigblaus 
und des Restes brauner Substanz so oft mit Äther ausgekocht^ Ab dieser noch 
rein rot wird, dann der Äther »bdestüliert, bis sich Krystalle absosoheiden beginnen. 
Nach 24 Stunden werden diese abfiltriert. Durch nochmaliges Umkrystallisieren 
»US Äther erhält man das Indigrot anal^nrein. — Die Ausbeute ist sehr gering; 
aus 800 Liter indicanreiohem Hun gewmnt man kaum mehr als 1 g Farbstoff. — 
Normalen Ham dampft mu Tür dem AnlUkNi mit draii BkisabB sw«okmi«ig «nf 
ein Zehntel ein. 

D. Nachweis. Das Indigrot kann mit dem gleichfalls bei der 
Einwirkung von Säure allein oder Säure und Oxydationsmittel auf 
Harn entstehenden Urorosein verwechselt werden. Um diese zwei 
Farbstoffe zu trennen, neutralisiert man den Ham und schüttelt 
ihn (im Reagenzglas) mit Äther aus, welcher das Indigrot anfoimmt, 
das Urorosein aber nicht FArbt sich der Äther dabei rot, so untersucht 
man die Lösung spektroskopisch. Man verdunstet darauf den Äther 
und behandelt den Rückstand mit Alkohol, welcher Indigrot mit schön 
roter Farbe aufnimmt; erwärmt man diese Lösung mit etwas Natrium- 
rarbonat und Traubenzuckorlösung, so verliert sie ihre rote Farbe, wenn 
Indigrot ziigocrn war, und nimmt sie beim Schütteln mit Luft wieder an. 

Vom Sivatnlrot unterscheidet sich das Indigrot durch die 

L'nlöslichkeit des Skatolrots in Äther und Chloroform. 

Hamsedimente, Hanutefaie, mit Sftwe am dem Ham gefKHte Bbnitftufo shid 
blau odpr,'amoth}'strot pefärbt, wvnn sich Tndipbl.iu und Indiirrot mit alipp.schieden 
haben; ihnen kann mau das Indigrot direkt mit Äther entgehen, oder man behan- 
delt sie mit Alkohol, dampft die Lösung ein vaaA extrahiert den Rfickataad mit Äther. 

Bei der Behandlung indiranroiehrn, oiwoisshaltitron Harns mit Salpetersäuro 
scheidet sich dos Kiwciss mit violetter Farbe ab (Heller); aus diesem ^licdcrschlag 
Itast flieh daa Indigrot in derselben Wetae gewiimen, wie am den Sedimenten. 

Um das Indigrot in dom rhloroform nachzuweisen, welches hei der .Taffe- 
aehen Indicanprobe die Indigfarbutoffe aufgenommen hat, wäscht man nach Rosin 
daa Chlo rofor m nur Bntfermuig bratmer Substaasea mit verdünntem Ammoniak 
oder Xatriumoubonat» verdunstet das CShloroform und sieht den Rfiokstand mit 
Äther aus. 

Vom bdigblaii ttaataich daa Indigrot am besten durch Äther tremmi; dieew 
nimmt das Rot viel l)esscr auf, als das Blau. Dom Indigrot bcicemcntrtcs l'robilin 
liast sich ilim dureh Schütteln der Lösung beider Farbstoffe mit verdünnter Iiauge 
entmehen. 

Bosin, a. a. ü. 539. 
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UroroMli. 

N e n c k i und S i e b e r beobachteten in etwa, 10«/» der von ihnen 
untennichten pathologischen Harne folgende Farbstoffreaktion: Der Harn 
gab, in der Kfilie mit ^/^q Volmn 25o/oiger Schwefel- oder Salzsäure 
versetzt, eine rötliche bis rosarote Färbung. Der Farbstoff ging in Amyl- 
allrohol, färbte Wolle und gab einen charakt4?ristischcn Absorptions- 
stroifon z\visch«Mi I) utkI E, genau an dergleichen StWIe wie der Streifen 
der käuflichen Fui hsinsulfosäure. Diesen Farbstoff nannten 2)iencki 
und S i c b e r rrorosein. 

S|)iiter hat. sich Hos in-! mit dem l'^arhstoff heschiiftipt. Da aber 
Kos ins kur/e Anuaheii sich auf I'arhst(iff<' b.'/.ielnMi, die /um Teil aus 
Harnen mit .^äufr und ( )v;ydationsmitt<-ln. /iini Teil auch erst b<'i hoheix-i- 
Tcni|x'ratur gewonnen waren, so ist es zweifelhaft, ob llosin bei 
seinen Untersuchungen, über die er nur zusammenfassend berichtet 
hat, stets denselben Farbstoff vor sich hatte, und ob man seine Angaben 
auf das Urorosein beziehen darf. 

Herter hat schliesslich den Beweis erbracht, dass zum prompten 
Auftreten 'der Uroroseinreaktion nach X e n c k i uiul S i e b e r die ^leich- 
zeitige Anwes<'nheit von Nitriten und Ind »lessigfv'iure im Harn nötig ist, 
nachdem Stecnsma schon t;<d(>geiitlith auf die Hotfärbung nitrit- 
haltiuci Harne mit Salzsäure hingowiosen unil S a 1 k o w s k i • dio 
Mö{r|iciikeit l)etont liatte. dass das Uroroseiii ein aus der Indoiessigsäurc 
stammender Farbstoff sei. 

Da nach dii-sen H(M)hachtntiti!'ii aiiu<'ii')mnH-n werden darf, tlass 
als l'rorosein der durch Kniuirkung von Ailriten und Salzsäure auf 
Indolessigsäure entstehende rote Farbstoff zu bezeichnen ist, hat 
Riesser diesen Farbstoff näher untersucht. 

Nach den leider nicht ganz eindeutigen Resultaten von Riesser*) 
— der Farbstoff konnte bisher nicht krystallisicrt erhalten werden — 
ist das Urorosein wahrscheinlich als ein Trinidylmethanfarbstoff auf- 
zufassen, dessen Leucoverbindung die Formel 

/C8H5N.CH,.CXX)H 
CgH.N.CHv; 

\c;h,n.ch2.cooii 

zukommt. Andere Oxydationsmittel wie £isenchlorid scheinen beim 

>) M. Nencki und N. Rieber. Joum. f. prakt. Gh. [2] SC. 333. 1882. 

■) IL Kosin. D.utsche med. Wochcnschr. 1893. 51. 

3) C. A.Kertcr, Juum.of biol. ehem. 4. 239 u. 253. 1908.— Steens ma, 
Nederl. Tijdschr. voor Geneesk. 1904. II. 425, zitiert nadi Jahrcsber, f. Tieroh. 84. 
421. — E. Salkowski, Zeitsdlr. f. physiol. Ch. 42. 21fi. 1904. 

*) ü. Kicsser, Zur Ciiemic dos Uroroseius. Königsberger Xoikug.-DiM. 
Berlin 1911. 
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Erwärmen zur Bildung 'Ics ErloiciuMi Farbstoffes zu führen» wobei dann 
aber mebr Nebenprodukte entstehen. 

A. Vorkommen. Das Urorosein kommt nach Nencki wid 
Sic her nicht als solches, sondern als Chromogen-im Harn vor, und 
r-nlstcht ans diosom erst nach Zusatz, einer Mineralsänro. n.u h Hos in 
unU'r gleichzeitiger Oxvflatir»ii, in kurzer Zeit. I's findel sich nach 
Hos in in geringer Menge in jedem nortnalen Harn, nach (iarrod 
imd llojikins nur inanehnial. ferner nach Uosin reichli( lier nani Mit- 
lieh ix'i Konsuniption.skrunkheiten, uacli (iarrod^) oft auch im Ji;un 
Chlorotischer. Bei Pflanzenkost tritt es in grösserer Menge auf als 
bei Fleischkost (R), sehr viel enthält der Harn der Pferde und noch 
viel mehr der der Rinder (R). 

Neneki und Sieber vermteten ee im nomtftlen Ham, irieaen es aber 

nach K'i Di.ihctes, Chlorose, Ostcomalacio. Xoj)hritis. Typluis. Carcinoma ocsophagi, 
Ulcus ventriüuli, Perityphlitis, und Rots in in vermehrter Menge bei Carcinom 
der Tenehiedensten Otgane, bei l^enerweitenmg und anderen eriiebKcheren 
M.iL,'i ri(Tkr.inktiiiL,'< ri. perniziöser Aniiiiiic. selten l)ri hocrignuliger f infacher Chlorose, 
Lwi Typhud im sputen Stadium und bei iioclignuliger Lungentuberkulose. Wechsel- 
mann bestfttlgte fan weeentliolien die Berande von Roein. — Einen Flurbstoff 

von den-sellx'n Löslielikeitsverhältnissen halx'n Brandl und Pfeiffer-) in einem 
melanotisclien Harn aufgefunden; er unterschied sich aber dadurch vom Ururosoin, 
daw er Eism mithielt und ein anderes f^ktrum darbot (einmal den Urobilin» 

streifen, weil er mit l'rohilin venmreinigt war und einmal zwei »Streifen, deren 
Dunkeliieitsmaximum nach der Bestimmung von G. Krüss bei y 586,1 und bei 
/ 635,6 lagen). 

Zu diesen Angalx-n über das Auftreten der Urorosein-ReakLion ist. 
abgesehen von dem erwähnten Einwände g<'gen die Untersuchungen 
von Rosin, die auch für die Arbeit von Wcchselmann gelten, 
folgendes zu bemerken: Das prompte Auftreten der Uroroseinieaktion 
ist der Ausdruck des gleichzeitigen Vorkommens von Indolessigsäure und 
Nitriten (vielleicht auch anderer oxydierenden .Substanzen) im Harn. 
Ihirch einen Tberschuss von Nitriten im Vergleich zu der vorhandenen 
M'-nge Indoh'ssigsäure kann die Reaktion g(»stört werden. Die Frage nach 
der Redeutung (h'r Urorosein-Reaktion läuft also auf die andere ehen- 
falls noch nicht klar zu heaiitworlende Fraye hinaus: l'nter welchen 
Ik'dingungen koiniuen Mürite und lndolessigs.iur<' im Harn vor (s. S. 148 
und S. 8G3)? Dabei ist besonders zu hi-achlen, oh die Reiktion im 
frisch entleerten Harn zustande kommt oder erst nach längerem 
Stehen, während dessen Bakterien Gelegenheit gehabt haben aus Nitraten 
des Harns Nitrite zu bilden. Für den Ausfall der Reaktion in Hamen, die 

^) Kosin, Virohows Aioiüv 128. 556. 1891. — Garrod und Hopkins, Joum* 
of Phyriol. tO. 135. 1806. — Oarrod, Edinburgh med. Joum., Aug. 1897. 116. 

^) A. Wechsel mann. ]>eitrii,Li;e /.nr K'-nntnis d» -, Urorosrins und s;>inM 
klinisolien Verlialtens. Inaug.-i>is8. Üerün 19Ü6. — J. Brandl und L. Pfeiffer, 
Zsitoehr. f. BIoL M. 87& 1800. 



Digitized by Google 



888 



Ellinger, Farbstoffe. 



gostandpii haben, muss natürlich der Nitratgehalt des Harns bzw. der 
Nahrung (Pflanzenkost s. Hos in) von Einfluss sein. Dass in einem 
frischen Harn die Uroioseinreaktion nach Nenckis Vorsciinft positiv 
ausfällt, ist bisher nicht erwiesen. Es ist sehr wohl denkbar, dass 
durch bestinunte bakterielle Zersetzungen im Darm eine gleichzeitige 
Bfldong und Ausscheidung von Indolessigsäure und Nitriten herbei- 
gefflhrfc werden kann, so wie die gleichzeitige Bildung von Indol und 
Nitriten durch den Choleraerreger bekannt ist Eine solche diagnostische 
Verwertang der Uroroseinieaktion .wäre noch festzustellen. 

B. Eigenschaften. 1. Das l'iorosein löst sich in niä.ssigem 
Grade mit roter Farbe in Wasser und verdünnten Säuren, leicht in 
Äthyl- und Amylalkohol sowie in Eisessig, schwer in Essigäther; Äther, 
Chloroform, Benzol, Schwefelkohlenstoff nehmen es aus seinen wässe- 
rigen Lösungen nicht auf, wohl aber Amylalkohol. Die Lösungen firben 
Wolle. Aus den wässerigen Lösungen lässt sich der Farbstoff aussalzen 
(Riesser). 

2. Die alkoholische Lösung weist einen schmalen, aber scharf be- 
grenzten Absorptionsstreifen bei X 567 {D48E) auf. 

In konzentrierten Lösim^'on liUst der Farbstoff nur Kot und Orange durch, 
abaorbioit das Licht also ähnlich wie Indigrot; beim Verdünnen der Urorooein- 
loeung verschwindet aber die Verduidceiuni^ des violetten Kndes des S|>(ktnini8, 
und es bleibt dann der schmale Streifen in Grün übrig, wahrend das Indigrot- 
S})ektrum beim Veidunnen der Losung im guiaen bkuner wird tmd kein isolieites 
Band zurücklösst. 

Fuelisin 7^M^t Ix'i starker Verdünnuni; dit -t Uk" Farbennnanee. doch liej.^t 
der Absorptionsst reiten nieiir nach Violett. Käufliche Fuelisin- Sulfosäure weist 
in alkoholischer lÄkung genau den bleichen Streifen auf, wie das Uroroaein, ob' 
wohl beide ITarbetoffe nicht identieui sind. 

3. Ammoniak, die fixen Alkalihydrate und die kohlensauren Al- 
kalien lösen den Farbstoff unter Bildung gelb gefärbter Salze. Mineral- 
säuren machon den Farbstoff, ohne Mitwirkung von Oxydationsmitteln 
sofort wieder frei ; organische Säuren zerlegen aber die Verbindung nicht. 

Die ammoniakalischen Lösungen des Farbstoffes, aus denen das 
fiberschüssigc Ammoniak vertrieben ist, geben mit Calcium, Barium 
und Kupfersalzen schwer lösliche Fällungen (Riesser). 

4. Wird der salzsaure Farbstoff, wie er durch Einwirkung von 
Nitrit ksnä konzentrierter Salzsäure erhalten wird, anhaltend mit Wasser 
gewaschen, so verliert er seine Salzsäure und nimmt eine kolloidale 
Beschaffenheit an. 

Wahrscheinlich entsteht dabei aus dem Farbsalz durch Dissoziatioa 
eine Carbinolverbindung : 
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C^H^^.C^ ,HC1 + H,0;l 

^CgHjN.CHg.COOH 

.aH.N.CHg.COOH 
CgHeN . C . (OHK + HO 

^(iHjN.CH,.OOOH 

(Riesser). 

6. Durch Einleiten von gasförmiger Salzsänre in die alkoholische 
Losung des Farbstoffes entsteht ein Ester, der in Alkalien unlöslich 

ist. Die Analyse des durcli Eingiessen der salzsauren alkoholischen 
Lösung in wässeriges Ammoniak gefällten Esters gibt Zahlen, die an- 
nähernd aul die Verbindung 

X;H5N.CH,.CJ0,.C,H5 

c;h,n.c< 

OH 

stimmen (Ricsscr). 

6. Durch Reduktion mit Zink oder Zinkstaub in saurer f.ösung 
wird der Farbstoff sclmell eiilfilrbt. Die entstehende Leucoverbindung 
geht leicht in Atlier (11 i e s s e r). Die äliienscheu Lösungen ebenso wie 
die farblosen sauren Filtrate vom Zink färben sich schnell au der 
Luft wieder rot 

7. Ein Oberschuss des Oxydationsmittels (Nitrit) zerstört den Farb- 
stoff. Wahrscheinlich beruht auf dieser Tatsache die Angabe von 
Nencki und Sieber, dass der Farbstoff sehr unbeständig sei, wenn 
die ileaktion im Harn selbst angestellt wird (Herter, Riesser). 

8. Bei der Spaltung von neutralen Uroroseinlösungen (Farbstoff 
mit Alkali neutralisiert) mit viel Wasser im Autoklaven bei 220^ erhielt 
Riesser Indol und ß-Indolaldehyd. 

C. Darstellung. Nach Nencki und Sieber werden 
50 — 100 com Harn mit 6 — 12 com 25<Vbiger Schwefelsäure oder auch 
Salzsäure versetzt. Bei Gegenwart des Farbstoffes nimmt der Harn 
in einigen Minuten eine rötliche bis schön rosenrote Färbung an. De r 
Harn Avird dann mit einigen rem Amylalkohol nur wenig und g«'lindo 
geschüttelt, so dass sidi keine Enmlsiou von Amylalkohol und Harn 
bildet und der Alkohol abgehoben. Die Scheidung des .Amylalkohols er- 
rf'icht man auch leicht, wenn man die Emulsioa aui liUi luit Amyl- 
alkohol befeuchtetes Filter bringt (Huppert). 

Konzentriertere Lösungen erhält man in folgender Weise: Es werden 
1 — 3 Liter uroroseinhaltiger Harn auf flachen Schalen im Wasserbad 
schnell auf die Hälfte eingedampft, die Flflssigkeit» nachdem sie auf etwa 
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30^ erkallel ist. mit Salzsäun' odrr vt'nlüiinti'r Schwfft'ls.iiirc angfsäuort, 
in <1<'U Ilani oiitfctü'lc ScliafwoUr t;ol<'u;t iiml (lic I-'iüssißkfit mit cssig- 
saurt'm Xalioii im ( bcrscliuss versct/.t. \\ona<'h (l<>r l''arl)st<>ff von der 
Wolle fixiert wird. Die sorgfältig mit Wasser gewaschene Wolle wird 
an der Luft getrocknet und mit absolutem Alkohol, dem etwas Schwefel- 
säure zugesetzt ist, ausgekocht Die so gewonnenen Lösungen sind ver- 
hältnismässig die reinsten und äuch die haltbarsten; sie verblassen 
zwar auch allmählich, zeigen aber selbst noch nach Wochen den Ab- 
sorptionsstreifen. 

Nach Rnsin aoll aidi auf folgBude Wnw das CSuomogm des Uroraaeins 

duBtellen lüHson: 

Pferde- oder Ijesser Rinderliarn winl nach Kosin mit JiK-izucker in .^uh>tanz 
getftttigt und das Filtrat mit Ammoniak im Ülj«Tschu.ss versetzt, wobei das ClirO- 
mogen grossenteils, al)er nielit vollstamli^. gefallt wird. Die beiden Bleinie<ler- 
schläjtjo wenlen nach dem Trucknen bei ungefähr 7<>" so oft nüt Alkoliol aus- 
gezogen, als die Losung auf Zusatz von Salzsäure und einer Spur Chlor (Chlor- 
kalk oder r'lilorwas.sor) noch rot wird. Die .•l,IkohoIi^eh('n Auszüge wenden nnt 
iSchwcfelwiWi.serst()tf vom JMei befreit, im \\ 'as.serbad konzentriert und diknn 
fraktioniert mit Äther gefällt, wobei sich Salze, ein geU)er Farbstoff in öH^n 
Tropfen und ein in Ciiloroform lösliclier. harzartiger KT.iper abscheiden. In 
Lösung lx"findon sieh dann noch neben tlem Chroniogen und j*twas gell>em Farb- 
stoff Piienole, die sich durch f^xtraktion der zur Trockne gebrachten Substanz 
niit Äther entfernen lassen. Die rückständige Substanz wird dann in möglichst 
wenig Alkohol gelöst und mit dem H — lOfaclien Volumen Atiier versetzt, worauf 
du Cliromogen auakiyetaUiBierfc. Doroh mehrfaoheB Umkrystallimeren Bast es 
sich lein erhalten. 

Nach den Ijö.sliclikeit«verhältnis.sen kann das Ijesclirieljene Chromogen 
wetler mit Indoleflsigsäure. noch mit der Leueo Verbindung des Uroroseins. für 
deren Vorkommen im Harn bisher keine Anhaltspunkte vorlianden sind, idenl iseli 
sein. Man muHU deslialb wohl annehmen, dass den von Kosin isolierten Kry.stallen 
etwas IndoIessiga&UFe oder etwas von dem CSiromogen des SScatohrots angehaftet 
habe. — 

Nach (iarrod und Hopkins wird das Chromogen (IndolessigsäureT) 
auch Iit im Sjvttigen des Ifams mit Ammonsulfat gr o sBo n teils gefällt. Der alkoho» 
li.sche Auszug des Xiederschlages wird durch .Saure rot und zeigt dann nelx'n dem 
Uroroseinst reiten ein schwaches L'ix;bilint>ivnd. Eine Trennung des Chromogens 
lä.sst sich bewerkstelligen, wenn man in dem Harn nur so viel Ammonsulfat löst, 
bis Trübung eintritt; diese rührt von dem Chromogen her» das Urobilin bleibt in 
der Lösung. 

Auch liii r i.^t <'iiie Verwechslung mit dem Chromugeii dc'S Skaiol- 
roLs nicht ausgcs( hloss<'n. 

1 her die I >;u siclluiig vtin liiiliilt'ssit;s;iuie aus Harn s. S. StiG. 

D. IV a c Ii w (• i s. i m Verwirrungen in den Angaben iiIrt tote Harn- 
farI)stoffe vor/ulKMigcn, sollte der Name rrordsi-inte tklion dei llc iktimi, 
wie sie iNoncki und Sieber angegeben haben [S. C.;, vorbehalten 
bleiben und stets darauf geachtet werden, ob der Harn frisch oder erst 
nach dem Stehen die Färbung gibt 

Die spektroskopische Untersuchung ist unerUsslich, namentlich 
um Verwechslungen mit dem sehr ähnlichen Skatolrot zu y«rmeidfin. 
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Die Unterscheidung vom Indigrot ist S, 88ö besprochen. 

Setzt man dem Harn ausser der Säure ein Oxydationsmittel zu, 
wie es bei den verschiedenen indicanreakLioneii der Fall ist (s. S. 805 ff.), 
SU wird ein Gehalt von Indolesäigsäure sich durch iiiidung von Uro- 
rosein bemerklich machen. 

Skmtolrot. 

Eine systematische lu-schrcilnniL,' des Skatolfarbstoffos und seines 
Chromogens ist zurzeit trotz der zahlreichen Arbeiten über deu Gegen- 
stand noch unmöglich, weil in den älteren Versuchen (B rieger, 
Mester, s. S. 814) Verwechslungen mit Indigorot, in den sjkäteren 
solche mit Urorosein nicht ausgeschloesen waren. Es seien deshalb 
hier nur die Arbeilen angefOhrt und einige noch unvollständige eigene 
Erfahrungen mitgeteilt. (Untersucht wurde das Skatolrot in den letztMl 
Jahren Ton Roesslcr, Stokvis, Porcher und Hervieux, 
fJ rosser und StaaP.) Aus ihren Beobachtungen geht die grosse 
.\hnlichkeit des Skatolrots mit dem Urorosein hervor, l^orcher und 
Hervieux erklären beide Farbstoffe so^ar für identisch, was sich 
wohl nur dadurch erklären lässt, dass ihre Arbeit vor der Publikation 
Herters über Lrorosein liegt, und dass sie nicht selbst Urorosein zum 
Vergleich in Händen hatten. 

Gibt man einem Kaninchen, dessen Harn mit Zusatz von kon- 
zentrierter Salzsäure oder Obermeyerschem Reagens keine oder nur 
minimale RotfiUrbung zeigt, einige Dezigramme Skatol ein, so färbt sich 
der Ham nach der Skatolfatterung mit beiden Reagentien, namentlich 
dem 0 her mey er sehen, intensiv rot, und nach einiger Zeit setzen 
sich dunkelrote Flocken ab. 

Von den üblichen Aussrhüttclungsmitteln nimmt nur Amylalkohol 
den roten Farbstoff in beträchtlicher Menge auf, in geringem Masse auch 
Fs.=iß;äther ; Chloroform und Äther bleiben fast un^'efärbt. Der ausgefällte 
Farbstoff, der .«-ich l^es.ser un<l vollständiger durch Salzsäure mit vor- 
sichtigem Zu.saU von 2ooißer .Nitritlosung abscheiden lässt, löst sich 
leicht auch in Alkohol, Fisessig und Ac(!ton. 

IVr alkoholische Auszug oder die amylalkohitlisrhe Ausschütte- 
lungsflüssigkeit geben einen scharf lH?grenzten S{>ektralslreifen zwischen 
der D- und E-Linie, dessen Lage Porcher und Hervieux zwischen 

1) C. Roessler, Zentralbl. f. inn. Med. 22. 847. — B. J. Stokvis. 

Uandelingen van het 8 Nederl. Natuur- en (ksneeak. Congres 1901. 249, zitiert 
nach Jahresh. f. Tierch. 31. 445. — P. Ctroaser, Zntflohr. f. physiol. Ch. 44. 
321. — (Ml. Porclu r et Ch. Hervieux. Compt. rend. AcjmI. Scieno. It38. 

1723. 1904 und Zeitschr. L physioi. Ch. 4«. 4tiö. 190& — J. Ph. ätaai, ebend* 
4C m 1906. 
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X 577 und 550 beschrieben haben. Ein Vergleich mit dem Uroroseia- 
streifen ergibt, da.ss der Skatolrotstreifen näher der D-Linie liegt. 

Gegen Alkalien und gegon Reduktionsmittel verhält sich d<'r Skatol- 
farbstoff genau wie das Urorosein. Als Unterscheidungsm<'rkmale sind 
bisher als<j nur anzuführen das sp<^ktroskopische Verhalten und die 
viel grüs.sere Lüslichkeit des lTornsf>ins in Wasser und Säuren. 

Eines genaueren Studiums bedarf noi li dii' von .1 a f f «' (Privat- 
mitteilungj gemachte Beobachtung, dass der, wie beschrieben, aus dem 
Harn gefällte rote Farbstoff schwefelhaltig ist Nach Beobachtungen 
roa Riesser und mir Terliert ider Faxbstoif beim Umiällen aus 
ammoniakalischer Lösung mit Salzsäure Schwefelsäure. Löst man den 
Farbstoff in Ammoniak und fällt mit Salzsäure aus, so lässt sich in 
dem wenig gefärbten salzsauren Filtrat mit Chlorbarium Schwefelsäure 
nachweisen. 

Der Farbstoff geht beim Steboi der liösungen unter noch zu er- 
mittelnden Einflüssen leicht in eine braune Substanz über, die den 

Spektralst reifen nicht mehr gibt. 

üb da.^ Chromogen des Skatolfarbstoffes ein Bestindteil des nor- 
malen Menschen- imd Tierharns ist, ist bisher wegen der schwierigen 
Unterscheidung kleiner Mengen von Urorosein und Skatolrot noch nicht 
festgestellt. 

Farbstoife unbekannter Abstammung. 

Uroerytbrin. 

Der von Prout als rosige Sänre. von Oolding Bird als Purpurin be- 
jseiclinetc Farbstoff der ziegelroten Urat^iedimente ist von F. Simon zuerst Uro- 
erythrin hmuamt worden. Die Kenntnis seiner Eigenschaften ist nach den dfirf« 
tifien älteren, namontlioh von }fclh>r Jierrülirenden Untersuchungen in nenerer 
Zeit namentlich von Zoja, von Kiva und von A. Garrod') erheblich erweitert 
woiden. 

A. Vorkommen. Das Uroerythrin ist ein sehr gewöhnlicher 

Hambestandtcil, es findet sich ungemein oft in normalen Harnen gelöst 

in corinpor Monce; in violon. namentlich fieberhaften Krankheiten und 

bei ErkrankmiL'eti der LvImt kann <'s boträchllich vermehrt sein. 

Es findet sich auch in blassen Hamen; diese zeigen dann in dicker Sohiolit 
eoMii Stieh ins Rote. Im Haauediment Gesondw, mit Aanalun» der finder, 
findet es sich häufig (Garrod)'). Unter normalm VerhUtnisaen tritt es in 

^) F. Simon, Handb. d. angewandt, med. Ch. 1. 94St. 1840. — Heller, 

dessen Arcluv [21 .1. 3fil. 18r4 (letzte .\n«al)on). L. Zoja. ZentnlM. f. d. med. 
Wiasensch. 1892. 705; Arohives itai. de Biol. 19. fasc. 3. 1893; Arohivio ital. di 
clhiioa medioa Anno Sfi. 1893. — A. Riva. Gae. med. di Torino. Amno 48. Nr. 1 
u. 47. 1892; Clinica mediciv di Toriiu», Estntte dalT Ojn ri I( Scuole italiane di 
clinica medica 1894. — Are lü bald E. Garred. .Tourn. ol Pliysiol. 17. 439. 1895. 
*) Garrod, Edinburgli med. Jonm., Aug. 1897. 114. 
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inrösserer IMen^'p ;uif luicli starker MxiiikeltÄtigkeit, nach reichlichem Schweiss. 
Selbst sehr geringfügige VerdaaunABStöraiigeu steigern seine Menge. Unmässig* 
krit im Onmas von Speisen und alfehollselmi GetiiidDrai haben eine betrSditlioniB 
Vwtnehrung im Gefolge. 

Unter pathologischen Veriiältnissen ist das Uroerythrin vermehrt bei 
Kranklieiten, in welcuen eine Zirkulationsstöruni^ der Ivolwr »tjkttfindet (Zoja), 
so bei ErkninJcungcn der Leljer selbst ( Sclnvi llunt^ und Zunahme der Konsistenz 
der I>elx'r. Cirrhosis nach AlkoholmisHbriiuch und nach Malaria. Xcuhildungen). 
oder bei Herzfehlem und Lungenaffcktionen (Pneumonie. Pleuritis), beim Be- 
stehen von Unterieibstumoren; im Zusammenhang damit steht die Abnahme 
des Uroer^-thrins nach der Paracentese l)ei Ascit<>s. In grösserer Menge ersolieint 
es femer bei akutem Gelenkrheumatismus, Influenza, (licht, nach Hirnhämor- 
rliagien (Riva). In nidit mit Lungenerkrankungen komplizierten Fällen von- 
Typhus findet sich nur wenig (Riva, Zoja). Bemerkenswert ist die starke Ab- 
nahme und selbst das völlige Verschwinden desselben bei Lebcrcirrhose unter 
Milchdiät (Riva, Zoja). In einem Falle von Hämoglobinnrie sah Riva nach 
dem Verschwinden des Hämoglobina viel Unieiythrin aoftxeten. Bei NephritI* 
kommt ed last nie vor. 

Neben viel Unwrytluin findet doh gewSluüidi muHi viel üiobilin vor 
RIvft). 

B. Eigenschaften. L Das isolierte Uroeiythrin ist in trocknem 
Zustand amorph, ziegel- oder krebsrot, von etwas anderem Tone als 

die roten Uratsedimente; sehr reines zeigt nach Gar r od rosenrote 

Farbe. Es besitzt ein sehr starkes Färbungsvennögen und man 

erhält doshall^ aus Sodinienten nur wenig. Es besitzt, selbst in der 

Wiinnr. nur einen schwachen fJoruch (Garrod). Beim Verbreoiien 

hinterliisst es keine Asche, auch kein Eisen (Garrod). 

Aus Cliloroform scheidet sich der Farbstoff nach Riva beim Verdunsten 
mit Andeutungen von kr^'stalliiusolier Beschaffenheit ab, aber bei langsamem 
Verdtmsten der alkoholischen Lösung an der laift erhielt Garrod kleine mnde 
Kömchen, welche keine 8pur einer krystallinischen Stmktur besassen. 

2. Es lost sich .am b<isten in Amylalkohol (Kiva, Zoja). nieht 
viel schlecliter in EssiyätlKT (Garrod), weniger in absolutem Alkohol 
und in Chloroform, iii geringer Menge in Wasser. Verdünnter Alkohol 
löst es besser als Wasser, aber schlechter als starker Alkohol. Äther 
löst es anch, aber schlechter ab ADcohol, und der Farbstoff sseraetzt 
sich in der LOsang leicht, selbst im Dunklen. Eine Spur Säure erhöht 
die Löslichkeit selbst in solchen Lösungsmitteln, welche den Farbstoff 
leicht aafnehmen (Garrod). 

Sättipen einer Lösung mit Ammonsulfat oder Chlorammon in OcKonwart 
von h&msaaren Salzen (Harn) sohlägt den Farbstoff in Verbindung mit dem 
AnunoDimt nieder (Garrod Au LSnmgen* welohe KidaDcaliphosphäte ent- 
halten (Hanl), wird es auf Zn.sats von Aikdihydratmitdieaeiiy aberm vetloderfeem 
Zustande (grün) ai^gosclueden. 

3. Die Lösungen besitz« n je nach dem Gehalt an Farbstoff eine 
goldorangc bLs feuerrote Farbe; verdünnte Lösungen weisen nach 

1) Carrnd, PTooeedings of theBoj* Soa tt. 396. 1894 md J<nini.'of 

PhynoL 17. 443. 

67^ 
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Oarrod auch einen schwachen Stich in Blau auf. Sie zeigen keine 
Fluorescen/., riMch (1 a r r o d auch nicht im Lichte einer (J e i s s 1 e r sehen 
Röhre, und nehmen auch, /.um Ihiterschied von Urohilin, auf Zusatz 
von ammoniakalischer Zinklösung keine Fluorescenz an (Riva, Zoja). 
Die Lösungen der reinen Substanz sind neutral oder eher etwas sauer 
(Garrod). 



C D Et F 




Fig. 41. 
Speotmm des UraerythriiM. 



4. Spektrum. Eine sehr krtnzcntriertc Lösuns absorbiert das 
ganiX' brechbare Ende des Spcktnitns. die Absorption liört ziemlich scharf 
bei X 552 (D5(iE) auf (Garrod;. In vcrdimnlenn Lösungen erscheint 
ein von Mac Munn^) entdecktes doppcl bandiges Spektrum. Von den 
beiden Streifen hat nach Zoja a ungefähr die Lage X &60 — X 625, 
ß die LAge X 510 — 484, nadi Garrod kommt ihnen die Stellung 
X 546 — X 520 und X 506 — X 481 zu (D 70 E — E 18 F und E 44 F — 
F 9 G). Die Ränder sind stark vcrwiischcn und die Grenzen deshalb 
nicht scharf zu Ix-stimmen. Beide Üilnder sind durch einen Schatten 
miteinander verbunden. Das rechte Hand ist etwas dunkler als das 
linke — Spektren der Verbindungen und der Zersetzungsprodukte bei 
diesen (5, 7, 8). 

Bei oinigorma.Hsen konzentrierten I>ö.sungen reicht die allgemeine Verdunke- 
lung des violetten Endes des j^pek^ms bis ziun rechten Rande von ^i. Der 
Streifen ,y fällt nahezu zusammen mit y des Urobilins und «5 des alkalischen 
Hämatoporphjrins. Mit der Konzentration der Lösungen werden die Streifen 
zwar dunkler, jedoch nicht breiter (Riva), aber auch die dunkelste Stelle der 
Streifen ist nicht schwarz (Oarrnd). wie l)oim Uiobilin. Andere Abaoiptioiia- 
streifen rühren von fremden Farb.stoffen her. 

5. Verbindungen. Das Uratscdiment entliält das Iroerythrin 
in chemischer Verbindung mit Harnsäure, was, wie Garrod 
zeigt, daraus hervorgeht, dass es ein andeies Spektrum besitzt als das 
freie oder das gelöste Uroerythrin. Es ist nur ein einziger, am rechten 
Rande verwaschener Absorptionsstreifen, und zwar bei X 589 — X 543 
(D — D70E) vorhanden. * 

^) Mac Munn, Prooeed. of the Roy. Soc. 36. 399. 1883. 
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"Uaa sieht dieses Band im reflektierten Lioht, sowie im darchfalleiKieQ, 
wenn man das auf filtern TKfier befindUohe Sediment imtenaoht. Das Ban4 
ist wetlt-r an fn-ifin. mit »inr-m weissen Pulver geniisclitm Urocrythrin im anf- 
faUenden, noch an dem aui eine Glastafel au^etcagenen Uroerythrin im durch- 
feilenden lidit wahmebrnbar. — IMe LBsang des Urataedimentes in heinem 
W.isser l)ietet dapecen wie der Harn direkt das Spektniin des freien Farbstoffes 
dar (Riva, Zoia). Das mit Wasser gewaschene (imgelöste) Sediment gibt an 
afaeohiten AlkolKd, «a Amylalkohol» Äther, CSüoxoform keiii Uraexythrin ab 
(Ri va); mit einer Spur Sime Tenetster, ▼Ndümiter Alkohol zieht aber Farbatoff 
aus (Zoja). 

Die Ammonsalze (Chlorid, Sulfat), welche beim Sättigen des Harns mit 
denselben die Ham.saure fällen, »chlagen auch voriiandMiee Uroerythrin mit 
nieder. Wiewold das Uroer\i;hrin aus dem Harn durch Bleiacetat sowie durch 
Chlorbarium sefällt wird, so sind doch keinesw^ alle Niederscliläge, welche Urat- 
löBungen mitlletalbalaea gebellt als Verbiadangen des Farbstoffes mit den 
Metallen anzuflehen. 

Riva und Zoja halx?n die Wahrnehmung gemacht, dass eine amylalko- 
holischc Uroerythrinlösung beim Schütteln mit Losungen von Calcium-, Barium*, 
Blei- oder Zinnsalzen in verschiedener Nuance rote und so lichtbeständige Xietier- 
schlage gel>en, wie die Uratsedimente. Diese Niederschlage sind jedoch, nach 
Garrod, keine Verbindimgcn des Metalls mit dem Farbstoff sondern nichts 
anderes, als die Uratc selbst. Der amylalkoholischo Auszug aus dem Sediment 
oder dem Harn enthält etwas Harnsäure und diese wirr! dann auf Zusatz tler 
genannten Salze zugleioh mit dem Farl>stoff gefällt. \ Crsctzt man nach Garrod 
eine alkohrdiHche Jjösuns nach seinem Verfahren dargestellten (ham.säurefreien) 
üroerytiirins mit Clilorbarium, so entsteht ein schwach gefärbter Niederschlag 
von Chlorbarium, der sich auf Zusatz von Wasser wieder vollständig löst; ein 
Tropfen einer farblosen Umtlösung gibt jetzt einen schönen roten Niederschlag. 

Versetzt man eine Losung von Uroerythrin in alisolutem Alkohol mit wenig 
Tro^Een einer gesättigten Bleiaoetatlösung. so entsteht ein spärlicher, flockiger, 
in Wasser unlöslicher Niederschintr von dunkel rosenroter Farbe. Eine im licht 
sebleichte ebensolche Lösung gibt bei der gleiclien Behandlung einen farblosen 



6. Das Uroerythiia ist avsgexeichiiet durch seine ausserordentlich 
geringe Lieh tbe s tändigkeit;die Lösungen bleichen sehr schnell 
in zerstreutem oder chemisch aktivem Licht und werden, wenn der 
Farbstoff rein ist, ganz farblos. Mit der Farbe verschwindet auch das 
Spektrum. Im Dunkeln oder im rhoniisrh indifferenten Licht behalten 
die Lösungen ihre P'arbc seihst t iiiig<' Taqe lang (11 i v a). Im trockenen 
Zustand und in seiner Verbindung mit Harnsäure ist dos L'ruerythrin 
viel haltbarer. 

In den gebleichten Losungen lässt rieh die Färbung naeh Zoja weder 
durch R^iluktiuns-, noch durch Oxydationsmittel wieder herstellen. — In uro* 
bilinhaltigen Lösungen ist das Band fi dunkler, als in reinen, und venohwindet a 
im lichte, während ein Streifen VOO der Lage des Bandes Vrobilin y, übrig 



7. Das feste Uroerythrin wird durch Kalilauge sofort 
dunkelgrün und dann bald zerstört (T h u d i chu m und ebenso 
verhalten sich die roten Uratsedimente und Lösungen des l.'riterythrins. 
Die grün gewordene amylalkoholische Lösung zeigt kein Absorptions- 

') Thndioham, Joum. of the ehem. Soc. [2] lt. S09. 187S. 
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Spektrum; im Lichte wird sie entfärbt, aber mvhl so schnell, wie die 
ursprüngliche Lösung. Gegen Anunoniak ist es viel bcsUindiger. 

Wie die Kalilauge verhalten sich aucli die Natronlauge und. nach Riva, 
alle alkalisch reagierenden Salze, mit Ausnahme des Ainmoniaks. Eine mit Am- 
moniak vfT-^i'tzte Lösuiic Ix'luilt in chemisch indifferentem Licht ihre rot»' Farlx« 
viele T'^gi" li^ng. Neutmhsicrt man die grüne Lösung, so winl sie niciit wieder 
rot. — Der eoiunutzig grüne Phosphatnietlerscidag, den man auf Zusatz von viel 
Lauge zn einem an l>(M'rvthnu reiohen Harn erhält, bewahrt aeine Farbe stunden* 
lang anter der Flüssigkeit. 

Manohmal wird eine Uroerythrinloeung auf Zusatz von Lauge violett, 
daim in'liLrhlan, yrün und darauf schnell farhios; die farbigen Lösnilgen zeigen 
Absorptionästreüeii. Riva» welcher dieue Erscheinung suerat beobaehtet hat, 
vermutet, daas es sieh um Varietäten des Farbstoffes handelt. Da aber in den 
frühenni Statlien Ansäuern mit Essiiisiiun' dtvs ursprüngliche SjX'ktrura wieder- 
herstellt, so könnten nach Garrod auch Verbindungen des f arbetoffes mit Alkali 
vorliegen. Der Farbenwedtsel dauert nur ^en Teil einer Minute. In einem 
friilien ri Stalimn ist ein Band bei y 672 — y tU2.5 (auf C im äiisserston Ende 
des Kot) zu sehen, die violette Lösung; bietet zwei, denen des Indigo« ähnliche 
B&nder dar. An der grünen LSsung ist das violette Ende des Spektrums ver- 
dunkelt. 

^>t2t man zu emer amylalküholisclien Lösung wenig Natronlauge, so 
aoheidet sich nach Garrod swar viel von dem grünen Produkt ab, der Alkohol 
behält aIxT doch noch eine n-in grüne Färbung. Behandelt man den AlMhuupfungs- 
rfiokstand des Alkohols mit Schwefelsäure oder Salzsäure, so erliält man eine 
earminrote Löstmg, von denen die schwefelsaure ein Band bei A. 582,5 — A 540 
(]) 10 K 1) ßri E) aufweist, die salzsaure ein Band Ix'i A 608 >l .540 {(' 60 D bis 
D 63 E) aufweist. In beiden Fällen wird die Lösung beim Verdünnen mit Alkohol 
grün, auf Znaats von viel S&nre OMminiot, und ans dieser Lösung nimmt Chloro- 
form gränm Farbstoff auf. 

8. Säuren erteilen einer Uroerythrinlösung eine andere Farbe 
und zerstören es zuletzt 

Die FarbcnäiuliTung tritt nach Carrod nicht immer auf, manchmal wild 
das Uroerytlurin gleich zersetzt. Xach Heller löst es sich in konzentrierter 
Schwefebäure mit dunkelrotcr Farbe; gegen konzentrierte Salzsttnre verhält es 
sioli ähnlich. 

Nach (Jarr<Ml wird eine UnM^rWlirinltisiinc durch konzentrierte Schwefel- 
saure prachtvoll cainiinrot, C'hlorofonn nimmt viel von diesem Farbstoff auf 
und die Lösung zeigt dann ein dunkles Band bei A 586 — A 552 (C 95 D— D 58 E), 
ähnlich dem des Se<linients, und manclinial nncli ein zweit<s, schwächen^s in 
(Jrün. Beim \'eixlünnen dieser Lusung mit Alkohol tritt die ursprüngliche Farbe 
unti das ursprüngliche S|K ktnira wieder auf. — Salzsäure macht eine Losung 
des l'roi'rvthrins rosenrot, die koiizentriertc Lösung zeigt ein schlecht beirrenztes 
Band mig. fahr bei / <><(S A öl7 (C 62 J) E 2:t F). Der rote Farbstoff wild 
von ('hlorufonn aufgenommen, der AlMlampfungsrüolcBtand löst sich in Alkohol 
mit Farbe und Spektrum der urspriin'_dii-!ii'n Substanz. Phosphorsäiire 
färbt l'n>crvthrinlösung lachsn>t. Chlorotonu nimmt den Farbstoff auf; beim 
Verdünnen treten Farbe und Sp«'ktnim des Uroervthrins auf, aber das Spektrum 
ist s<'hr deutlich nach R<it vet-selioben und da'^ l)laue Ende fies Sjx ktrums ^^el 
weniger dunkel. — Die Lösungen werden grün und zuletzt farblos, die Reaktionen 
gelingen nicht immer. 

!)ie Säunu Zersetzen das Uroerythrin verschieden leicht. Schwefelsäure 
und Salzsäure leioliUT als Phosphorsäure (Garrod), Essigsäure schlechter «üs 
eine Hincrals&ure, Weinsäure und Zitooneiudlure langsamer als Essigsäure; bei 
Gegenwart der oigamsohen Säuren bleibt mne Uroerythrinlösung in diemisoli 
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inaktivem liobt odur iiu Dunklen aclbat tagelang unverändert (Hiva). Gewöhn- 
Kohfls JAcht beaoUemügt die Zeraetsang. 

9 In ätberisclier Lösung zersetzt sich das Uroerythrin leicht 
(Riva). Verdunstet man eine Chlorofomüösang auf dem Wasserhade, 
80 löst sich der Rückstand kaum, wenn überhaupt, wieder in Alkohol; 
beim Vorrhinsten des Chlorofonns in gelinderer Wärine wird jedoch das 
Uroerythrin unverändert wieder gewonnen. 

10. Durch Oxydations- und Reduktionsmittel wird das Uroerythrin 

nach Garrod entfärbt, auch im Dunklen. 

SalpfUTsäurc entfärbt fast aupiMiblicklich. Was.s<*rstoffs\i|M^mx'vd lantrfanior, 
Bclinell aber in Wasäcrbadwänuo. Von den Reduktionsmitteln wirkt Zink und 
SalBsänre am aohneUftten. 

11. Ein Chromogen des Uroerythrins kommt im Harn nicht vor 
(Zoja). — Die von Mester^) ausgesprochene Vermutung, dass das 
Uroerythrin ein Skatol&Lrbstoff sein könne, findet in den seither näher 
bekannt gewordenen Eigenschaften des Uroerythrins keine Stütze. 

C. Darstellung. Bei der Darstellung geht man am besten von 

dem roten rratsediment aus. das sich aus stark abgekühltem Harn in 
grösseren Mengen absetzt, als bei gewöhnlicher Temperatur. Von den 
beiden in Verwendiuig gekoHnnenen Vcrfahrunpsweisen, <ler von 
G a r r o d un<l der von Zoja und Riva, liefert die von G a r r o d 
da.s reinere Prä{)arat. 

I. Nach (Jarrod. a) Das Seiliment von mehreren T;if;en wird 
auf einem Filter gesammelt, noch feucht vom Filter abgespritzt, dann, 
wenn nötig, noch unter Zusatz von Wasser in gelinder Wärme gelöst 
und die Lösung mit Chlorammonium gesättigt Es schlägt sich alles 
Uroerythrin in Verbindung mit dem ausfallenden Ammonurat nieder. 
Der flockige Niedeisdüag wird abfUtriert, mit gesättigter Salmiaklösung 
vom Filter ,il)[;<>s|)ült. wieder abfiltriert tmd das Verfahren so oft wieder- 
holt, bi^ (icLs Filti-at nicht mehr (von Urobilin) gelb gefärbt ist Das 
Seflirnciit besitzt jetzt eine reinere rosenrote Färbuuf^ als vorher, zeigt 
alx'r nocli ein, der Verbindung von Hämatoporphyrin mit Metall ange- 
liüriges Absorptionsbimd l>ei D. Man lässt das Filter mit dem iVieder- 
schlag mehrere Stunden im Dunklen in warmem Alkohol liegen, wobei 
der Niederschlag len hter als das Sediment Uroerytlirin an den Alkohol 
abgibt. Man filtriert, verdünnt den Alkohol mindestens mit dem doppelten 
Volumen Wasser und wäscht zur Entfernung der letzten Reste Hämato- 
porphyrin die Lösung so oft mit Chloroform, bis dieses sich nicht mehr 
färbt; ist die Lösung verdünnt genug, so nimmt dieses kein Uroerythrin 
auf. Setzt man jetzt einige Tropfen Essigsäure zu, so entzieht das 
Chloroform der Lösung das Uroerythrin schnell und vollständig. Das 

^) R. Mester, Zeitaohr. f. phydoL Ch. IS. 14S. 1888. 
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Chloroform Avird dann mit Wasser gewaschen und im Dunklen in gelinder 
Wärme (B. 9.) verdunstet; der Rückstand löst sich dann leicht in Al- 
kohol. Das schnelle Verbleichen des Uroerythrins im Licht bietet ein 
Mittel, den Farbstoff auf eeine Reinheit zu prafen; die Lösung soll 
dann ganz farblos sdn. 

Eb darf kein Sediment verwendet werden, das sich nach dem Gebraoeh 
von Rhfum cxlcr Scnna ahtrcschicden hat. Um die Menge des Sedimentes EU 
vermehren, darf mau dem Harn keine E-Hjsijif.säure zusetzen, weil sich sonst das 
Uroerv'thrin beim Sättigen mit Salmiak niclit mit, sondern neben dem Ammon- 
urat niederschlägt. - Heim Auflös<'ii des S<'(litneiit,s darf man gerade nur so weit 
erwännen. dass Lösung erfolgt, weil sich sonst da« Uroervthrin nur sohlecht in 
Alkohol löst. — 100 Teile \\'ii.s.ser lösen bei 10» 33, bei 20» 37 Teile Sahniak. — 
licitn Waschen der neutralen Flüssigkeit geht manchmal schon Uroerythtin in 
Lösung; meist ist eine zu geringe Verdünnung mit Wasser daran schuld, 

b) Zur Darstellung utsst sdoh andi an uroer3rthria reioher Harn, aus dem 
sich kein Sediment abgesetzt hat, verwenden. Der Harn wird mit Salmiak 

fesättigt und mit dem XiederbclUage vcrfaliren, wie ol)en angegeben; aber das 
*rodukt ist minder rein und namentlich mit Hämatoporph^rin verunreinigt. 
B' i df r s;)ontanen AbeoheidttQg Ton Urataedimeaten bleibt das Hümatoporphyiin 
im Harn gelöst. 

II. Zoja und Riva waschen das Uratsodiment auf dem Filter mit eis» 

kaltem Wasser, was s«'hr schlecht ausführbar ist, weil das Sediment schleimig 
aufquillt und das i'ilter bald ganz verstopft. Darauf bifnüen sie das Sediment 
vom fremden Farbstoff dadurcli, dass äe ee wenigstens unter Äthylalkohol einige 
Zeit liegen lassen. Xacli Riva .soll man es in derselben Weise auch mit Äther 
und Cldorofonn waschen. Es wird dann in \Narmem Wasser gelöst und die Lösung 
mit Amylalkohol geschüttelt (der durch fraktionierte Destillation gereinigt ist). 
Der Amylalkohol nimmt das Uroerj'thrin auf, und aus der wässerigen Lösung 
kann sich beim Erkalten farblose oder doch fast farblose Harnsäure krystallinisch 
abacheiden. Der Amylalkohol bildet mit der wieaerigen Lösung eine Emulsion, 
aus welcher sich der Alkohol nur sehr langsam absetzt; eine Trennung biüder 
Flüssigkeiten kaim man alxT nach Hupp e rt's Erfalirung leicht bew erkstelligen, wenn 
man die Emulsion mit dem unvenneidlichen Teil wässeriger Lösung auf ein mit 
Amylalkohol benetztes Filter bringt; im Filtrat sammelt sicli der Alkohol auf der 
wässerigen Lösung als völlig klan- Schicht an. Der Amylalkohol wird dann im 
Dunkkoi oder in chemisch indiffen>nt<'m Licht verdunstet. Das I^parat ist nicht 
rein, sondern, wie Garrod (B. 5.) gezeigt hat, nooh mit Urat verunreinigt. 

D. N a c h \v e i s. Im U r a t s e d i m e n t macht sich das L'roerythrin 
HK'ist schon durch seine rote Farbe kenntlich. Färbt es sich in zweifel- 
haften Phallen auf Zusatz von Lauge nicht schmutzig grün, so kann man 
es nacii C. II. behandeln. 

Wenn das Sediment vor dem Aufhisen m Wasser durcli 13<*handeln mit 
Alkohol genügend gereinigt war, so wird sich das Uroerythrin in dem amylalko- 
holisohen Auszug ohne besondere Selnnerigkt it an seiner Farbe, seinem Spektrum 

und dem .sehneilen Verlileichen im Licht erktmu'n lassen. 

Wichtig<'r ist der Nachweis des Lroerytiirins im Harn selbst. 
An dem Farbstoff reicher Harn zeigt vor der Abschcidung eines Sedi- 
ments eine eigentümliche matt orangerote Färbung, die man leicht 
wieder erkennt, wenn man sie einmal gesehen hat Zum sicheren Nach- 
weis des Uroerythrins dient das Spektrum des Harns und die Extraktion 
des Harns mit Amylalkohol. 
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Wenn der Uam reiofa an Uroerythrin ist, so kann er nach Riva in dicker 
Sohioht das Spektrum des freien Uroerytlirins darbieten. Von ausscliIaKgcbender 
Bedeutung ist aber nur der Streifen a, oder ein Schatten an soincr Stelle, da ein 
Streifen in der Laee von ß auch von Urobilin oder Hämatoporphyrin herrtihn*n 
kann. Für diese Untersuchunff genügt eine Scliicht in der Dicke von 10 — 12 cm. 
Ein negativer Anafall der BeobMbtnng beweist jedoeli die Abweeenlieit dee Ftob- 
■toffee nicht. 

Um das Urocr3rthrin aus dem Harn in Amylalkohol überzuführen, soll man 
nach Riva 300 — 500 com Hani mit 50 — 60 com Alkohol schütteln (C. IL), von 
Hamen, die redch an Uroerythrin sind, genügt auch eine geringere Menge. Saurer 
Harn iSsst sich besser extraliieren als neutraler; ein Ansäuern des Harns mit 
Esidgsaurc ist trotzdem zu venneiden, weil das Uroerythrin zerstört wird und auch 
eine «tjesere Menge Urobilin in Lösung geht. Man filtriert die Gallerte durch ein 
mit Am3rlalkohol benetastes Filter oder klärt durch wenig Äthylalkohol. Der 
Amylalkohol enthält nicht bloss das Uroerythrin, sondern auch Urobiün und 
Hämatoporphyrin, welche auf die Farbe, das Spektrum und die liohtbeständig» 
keit der Lösung von Einfluss sind. Eine reine Orangefarbe macht die Gegen- 
wart (It s Uroerythrins schon sehr wahrscheinlich, liei der spektroskopiächen 
Untersuchung ist daher auch nicht der Hauptwert auf die G^enwart des ganxen 
üroerythrinspektrams su legen, sondeni nur auf den Streifen a, da ein Band von 
der lÄge des Streifens vom Urobilin und Hiiniato{X)rphyrin heRfifavBO kann. 
Ist a sichtbar und verschwindet dieses Band bei der BeUohtung, so ist die Gegen- 
wart dee üroerythrins erwiesen. Mit dem Verschwinden des Streifens a wird 
die Lösung blasser, braucht sich aber, wegen der Gegenwart der andi'ren Farbstoffe, 
nicht völlig su entfärben. Eine Absoheidung des Uroerythrins durch Zusatz eines 
EidaUnli- oder MetaUsalzes empfiehlt sich nicht, weil dabei auoh das Hämato- 
poiiiliyrin ausfällt. 

Von anderen Mitteln ist noch die Abscheidung der Harnsäure durch 
Sftttigen dee Hams mit Chkmunmon {Q.. I.) pa-ssend. Der Umstand, daas Harn 
nüt ^^el TVoeiythrln auf n-ichliclK-n Zusatz von Lauge einen schmutzig grünen 
IhoepbatniedeanUag gibt, eignet sich nicht zum Nachweis geringer Mengen des 
FtebetoSli. 

Urobftmatin von Harley. 

Harle^ stellte aus Harn einen eisenhaltigen roten Körper dar, den 
er Urohämatin nannt<\ Normaler Ham wird unter fortwährender Entfernung 
der sich ausscheidenden Salzo zum Sirup eingedunstet, der Rückstand mit Alkohol 
ausgezogen und die alkoholische Lösung bis zur Entfärbung mit Kalkmilch ge- 
kocht, wobei ein roter Niederschlag entst^^ht. Diraer winl mit Wasser und mit 
Alkohol gewaschen, mit Salzsaure zerlegt und mit Alkohol ausgezogen. Die 
alkohoHsone Losung wird darauf mit dem gleichen Volumen Äther tüchtig ge- 
schüttelt, der Äther abgehoben, mit Wasser gfwasclien und verdunstet; dabei 
bleibt eine dunkeltote Substanz zurück, die sich in Alkohol und in Äther mit roter 
Farbe löst und beim Verbrennen einen voluminösen Rückstand von Eisenoxyd 
Ih.ss|. Eine dieser ähnliche SubstMus wurde aooh VOB den von Scherer*) soa 
Ham dargestellten Farbstoffen gewonnen. 

Das Urohämatin löst sich nicht in Wasser oder in Nentralsalzlösungen, 
aodi niefat in Sauren, aber in Alkohol, Äther, CShlorofonn und in fttaenden Alkaien. 

Giacosan Farbstoff, 

Giacosa') hält den von ihm dargestellten Farbstoff für wenigstens ver- 
wandt mit dem Urohämatin von Harley. Er entsteht wie das Uromehuiin von 

*) G. Hark'V, Verhamil. d. phvsik.-med. Gesellsch. zu Würzburg ö. 1. 
1864. — Scherer, 'Ann. d. Gh. u. Pharm. »7. IHÜ. 

P. Giacosa, Ann. di dum. e di famiac. [4] 3. 201; Ber. d. ohem. Gesellsoii. 
SO. Ref. 393. 1887; Jahreeber. f. l^eroli. 1880. 213. 
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P168K, das Urorabin (Uirhodin), das Urorosein etc. durch Einwirkung Ton Säuren 
auf Harn. Von dem Uromelanin untersclieidet er sich durch seine Löslichkeits- 
yerhältnissc, von dem Urorubin und dem Urorosein u. a. durch den Mangel von 
Abaorptionsstreifen. Möglich ist es, dass der Amylalkohol bei seiner Bildung 
beteiligt ist (s. Uromelanin von Plusz). 

Das Chromogen des Farbstoffes tritt regelmässig bei Mensch, Hund und 
Kaninchen im Harn auf; es kann durch Amylalkohol ausgeschüttelt und durch 
Bleienig grösstenteils gt-fällt werden. 

Der Farbstuff »ird erhalten, wenn man den Harn mit Bleizucker aus- 
fällt, das überschüssige Blei mit Schwefelwasserstoff, diesen durch Erwärmen 
entfernt und dt n Harn nach dem Erkalten mit 0,8 Volumen Salzsäure von 1,19 
Dichte versetzt. Ist die Flüssigkeit in einigen Minuten rosenrot geworden, so wild 
sie mit dem gleichen Volumen Amylalkohol ausgeschüttelt, nach spät^^stens einer 
Stunde der rubinrote Amylalkohol ab^hoben, mit Wasser säurefrei ge\\asc]i<'n, 
was nach v. Udranszky*) jedoch moht vollständig geUngt, der Amylalkohol 
abdestilliert, der Rückstand mit warmem Wasser und zur Entfernung etwa vor- 
handenen UrobiUns mit verdünnti'm Ammoniak gewaschen. Nach dem Trocknen 
wild der Farbstoff in wasser- und alkoholfreiem Äther gelöst, die Lösung ver- 
dunstet, der Rückstand mit Wasser und Ammoniak {;c'm iunclien, wieder in Äther 

{telöst und das Verfahren so oft als nötig wiederlmlt. J>it in Äther unlösUche Teil 
öst sich in Alkohol und ist spekteoekopisoh von dorn in Äther löaliohen nioht su 
unterscheiden. 

Bei der Darstellung lässt sich weder die Salzsäue noch der Amylalkohol 
durch eine andere Substanz ersetzen. LÄsst man den ^Amylalkohol länger als 
1 Stunde über dem angesäuerten Harn stehen, so geht aucli sich bildender brauner 
Farbetoff in den Alkoliul ülx>r. 

Der Farbstoff bildet eine braune, feste Masse, welche be i 100 — 120**, schmilzt 
und über Schwefelsäure sclioinbar krystalliaiert. Seine Lösungen in Äther, in 
Alkohol und in Amylalkulinl /i i^'en kelnm Abaorptionsstreifen. Die Lösmigen 
in Äther und in Chloroform besitzen eine 8<diön grüne Fluoresoenz, die amyl- 
alkoholischen fluorescieren nur schwach, die aUcoholischen gar nicht. Der jParbetoff 
enthielt 0,45''o Asche, die fast nur auB Eiseii beetaod. Beun Koehen mit Salzsäure 
wird der Farbstoff seistört. 

Der HanuturefiirlMtoff tob KnnkeL 

Wie die beiden soeben beschriebenen Farbstoffe ist auch der Farbstoff, 
welcher der mit S:il7,säun' aus normaloni Hani pi-fällton Harnsäure ihn- bravitn" 
Farbe erteilt, nach Kunkel') eisenhaltig. Veniutzt man den mit Salzsäure aus- 

SefiUlten Harn mit einer Lösung von hamsanrem Nattmi, so fallt wieder durch 
en eisenhaltict-n Fiirhstoff ^ färbte Harnsaun' ans. Der iscdierte Farbstoff besitst 
keine ausgezeichneten spektroskouischun Eigeuäcliaften. 

Wie Kunkel, fand aueh Garrod *) die mit Salzsäure geföUte wie die von 
selljst !iiisj.'t fallt iu- Harnsäiiri' in pfrinpcm Cradc. die von srlbst aiisL'«'f;\!l<'m' .iber 
stärker eisenhaltig, als die mit Säure gefällte. Da dieser Farbstoff nur «.-iiu-n kleinen 
Ten der in der Hamsäme enthaltenen Farbstoffe ausmacht, so müsste er zeioh 
an Eiseit st in. Für das Bestehen dnes eisenhaltigen Farbstdfes spriebt aber nur 
diese Tatsache. 

Der von Leube beobachtete FarbstofT. 

Aus dem pathologischen Harn, welclitr an der Luft tiefdunkelviolett wurde, 
ging der Farbstoff naoh Leube*) mit sohön dunkelvioletter Farbe in Äther über. 

1) V. Udr&nszky, Zeitsohr. f. physioL Gh. 11. M8. 1887. 

2) Kunk< I. Sit/iineslM r. d. phynk.-med. Geeellseh. in Wunborg 1881. 68; 
Jahrcsber. f. Tieroh. 21. 24ö. 

*) Archibald E. Garrod, Joum. of Pathol. and BaoterioL» Sovemher 
1804. 104. 

*) W. Leube, Virohows Arohiv 106. 418. 1886. 
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Beim Verdunsten des Äthers blieb der Farbstoff in schwarzen, harzigen Flocken 
surQok. HeiBBes Waaser ISste den Rvekstand Euin grossen Teil; in ÄUier, Benzol, 
Chloroform, Alkoliol löste or sicli mit der nrsprüngUclien Farbe; die Lötmngen 
zeigten keine Fiuoresoenz. Nach der weiteren Untersuchung von E. Fischer 
wurde der Farbstoff in der ätherisdien LSeung durch verdünnte Säuren nicht ver- 
ändert, auch nicht dein Lösvuigsniittel entzogen. Verdünntes Alkiili nahm ihn 
dagegen auf. Die Lösuiu; war anfangs braunrot, wurde aber bei einigem Stehen 
gelb. Konzentrinto SonwefelsSnre zerstörte den Farbstoff sofort; kalte kon> 
zentrierte Salseftore löste ihn anscheinend ohne Veränderung, beim Erhitzen ent- 
färbte sich aber die Lösung. Die alkoholische Lösung wmde durch Zinkstaub 
entfärbt und an der Luft wieder violett; dasselbe war der Fall, wenn die mit Zink- 
staub versetzte alkoholische Ixisung mit Essigsäure schwacli angesäuert wurde. 
Vor dem Spektroskop zeigte auch die konzentrierte ätherii^che Lösung nur eine 
ganz schwache, diffuse Auslösehung von E bis gegen Q. — Ihuroh seine 
L&^lichk( it in Alkali und sein spektroekopisohes VeriisUen nntersdieldet sieh der 
FMrbstoff von Indigrot. 



Der yon Thormlhlen beobnchtete Ifarbstoffi 

Der von Thor inählen *) untersuchte Harn stammte von einer an Iisbsr* 
und Milztumor leidenden Frau. Er war bei saurer K<*aktion dunkelbraun und 
setzte ein rosenrotes Uratsediment ab. Bei der Jaffäschen Indicanprobe trat 
eine intensiv dunkelrote Färbung auf. \'iTdünnte Eisenchloridlösung für sich 
färbte den Harn schwach rot. Beider Legalschen Acetonreaktion (S. z43) vinirde 
die Prol)e nach dem Ansäuern mit Essigsäure sofort prachtvoll blau. Diese 
Reaktion wurde noch an vier anderen Mensohenhamen bemwktk von denen öjni 
leich an Indican waren. 

Pferde- mid Katzenham geben nach Thormählen bei der Legalschen 
Probe gleichfalls eine Blaufärbung, wenn auch nur schwach. Die Substanz, von 
welcher sie herrührt, ist nicht flüchtig, wird durch stark«' MineralsiiurtMi bald, 
durch organische langsamer zersetzt, dagegen nicht durch Alkalien, selbst nicht 
in der Siedehitze, i^isenclilorid sowie Bleizucker fällen sie nicht, wohl aber Blei- 
essig zum Ti il und Bleisalz und Ammoniak fast vollstundig. Aus dem Bleinieder* 
schlag erhält man sie nicht durch Schwefelwasserstoff, aber durch kohlensaures 
Natron wieder. Herkohle hält sie zurück. Aus dem Abdampfungsrückstand 
des Fferdehanis lässt sie sich durch siedenden Alkohol ausziehen; ein gleiches 
Volumen Äther fällt sie ziemUch vollständig aus der alkohoUsohen Lösung. Auch 
in Amylalkohol und Glyoerin ist sie löslich, dagegen nicht in Chloroform, Petrol- 
ather, Benzol und Schwefelkohlenstoff; in heissem Äther und Essigäther löst sie 
sich nur wenig. Unter der Voraussetzung, dass es sich um eine Athersohwefel- 
säure handelt«, wurde noch versucht, dsvs Kalisalz derselben nach Bau mann 
und Brieger (S. 804) darzustellen und dabei wurde ein an Indioan und der frag* 
liclien Substanz reiches Produkt erhalten. 



Der yen Sehölberg beobeehtete FerbetelT. 

Sciiölberg') fand im Harn eines an peripherer Neuritis Leidenden einen 
roten Farbstoff, der in den gewöhnlichen Lösimgsmitteln schwer h'Vslieli war und 
spektroskopisch einen Streifen zwischen Blau imd Griiu aulwies. Bei dem Vater 
und der Schwester des Patienten fand sieh dasselbe Pigment im Ham. 

») Job. Thormählen, Virchows Archiv lOS. 313. 18S7. 
*) Sehölberg, Transact. of thu pathol. soc. London 19ü2 July, zit. n. 
JahvBsb. f. Tieroh. »L 061. 
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NephroroMio. 

Im Harn von Scharlachrekonvaleszenten hat Arnold^) meist 
neben Urorcwein einen diesem sehr Ahnlichen Farbstoff beobachtet, 
der sich vom Urorosein durch sein spektroskopisches Verhalten nnter> 
scheidet. 

Der Nephrorosein genannte Farbstoff zeigt ein ziemlich scharf 
begrenztes Absorptionsband zwischen h und F (\ 517— X oOO). Die 
stärkste Absorption entspricht dem nach ¥ gelegenen Kand des 
Spektrums. 

Eine reine Lösung des Farbstoffes ist niattrut, in kon/.on Liierter 
Lösung nähert sie sich dem Ziegelrot. Um den Farbstoff zu erhalten, 
versetzt man den Harn mit konzentrierter Salzsäure unter Vermeidung 
eines Oberscbusses; weniger zweckmässig mit ^/j Vol. Salzsäure vom 
spezifischen Gewicht 1,19 und einem Tropfen l«/oiger Natriumnitritlösung. 
Das Absorptionsband ist meist schon bei Untersuchung des so behau, 
delteii Harns am Spektralapparat sichtbar, bei zweifelhaftem oder 
negativem Ergebnis ist der amylalkoholische Auszog zu prüfen. 

Das Verhalten gegenüber organischen Lösungsmitteln, Alkalien 
und Säuron ist das gleiche wie das des IJroroseins. 

Im uürniak'n Harn fand Arnold Ne|)hrorosein nie. bei Schar- 
lachrokoiivales/.<'nt<'n vom End<' dvr /.weiten od<'r von dt'r dritten Woche 
an fiiüt regelmässig längere Zeit hindurch. Bei Eintritt von Nephritis 
in dieser Periode verschwand es bei schwerem Verlauf der Erkrankung 
ebenso wie das Urorosein und Urobilin. Mehrfach wurde Nephrorosein 
auch nach landeren Infektionskrankheiten (Blasern, Flecktyphus), bei 
chronisch verlaufender Tuberkulose, bei orthostatischer Albuminurie, bei 
Nephritiden und bei Typhusrekonvaleszenten nach Darreichung von 
Salicylaten beobachtet 



Anhang. 

Farbstoffe, die bei Gegenwart von Formaldehyd 

auftreten. 

iNach de Jager-) wird noiiiialrr Harn auf Zusatz von Formalin 
und Salzsäure rot. Der entstandene rote Farbstoff wird von dem aus- 
fallenden Formaldehyd-Harnstoff mit niedci^erissen. In saurem Alkohol 
gelöst zeigt der Farbstoff einen Absorptionsstreifen zwischen C bis F. 

») V. Arnold, Zeitaohr. f. physiol. Ch. 61. 240. 1909. 
') L. de Jager, Ztschr. f. physich Chem. M, 110. 1910. 
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Er ist in konzentrierten Mineralsäuren löslich und fällt beim Verdünnen 
aus. Konzentriorto Srhuc^fclsäure zerstört ihn, mit Salpetersäure wird 
er gelb. Mit Alkalieu färbt er sich orangofrelb bis braun. Die iluttcr- 
substanz ist in der nach Garrod bereiteten Urochromiüsung (s. dieses) 
vorhanden. 

Im Harn von schweren Diabetikern beobachtete S t r y z o w s k i ^) 
bei Zmaiz ▼<}& 6»/» Fonnalin nach 12— 34stfiiidigem StelMii Bildung 
eines grQnflnozeaciexenden Farbstoffes. Zur Isolierung wurde der mit 
Bleiessig vorbebandelte Harn mit ö^Vö Formalin 1—2 Tage stehen ge* 
lassen, dann mit Chloroform ausgeschüttelt, die bhmfluorescittrende 
Lösnng mit Ammoniakwasser gewaschen und das Pigment dem Chloro. 
form mit verdünnter Salzsftnre entzogen. Die salzsatim I.of^ung wurde 
mit Ammoniak alkalisch gemacht und wieder mit Chloroform aus- 
geschüttelt. Der rotgelbe Farbstoff, der aus <l<Mn rhloroforrn zurück- 
bloibt, ist in Wasser und Alkohol lösli( h, in Petroläther und Schwefel- 
kohlenstoff luilöslich. Die Lösung absorbiert das Spoktrum bis gegen F. 
— Mineralsäuren sowie Oxydationsmittel beben die Fluorescenz auf, 
Alkalien, nascierender Wasserstoff in alkalischer Lösung und Erhitzen 
der Lösung sind ohne Wirkang auf die Fluorescenz. 

Wie Gaupp*) nachgewiesen hat, entsteht der flnorescierende 
Farbstoff, wenn Acetessigsäure, Ammoniak imd Formaldehyd zusammen- 
treten. Die Reaktion ist daher im Harn vieler Kachektischer, in dem 
diese Bedüigung erfflilt ist, positiv. 

^) K. Stryzowski, Pharmae. Post St. 2. 1006, sit. n. Jahresber. f. 
T!eroh. 36. 320. 

>) O. Gaupp, Bioohem. Zeitschr. 1$. 138. 1906. 
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Die Purinstoffe 1), deren Konstitutionsermittelunp wir E. Fischer 
and seinen Schülern verdanken, sind Derivate des aus neun Gliedern 
ringförmig zusammengesetzten Purins (abgeleitet von purum uricum 
£. Fischer ^)), welches einen Pyrimidinl^em mit einem Iinidazol* 
kern (Glyoxalinkern) kombiniert darstellt : 

N=CH N = CH 

II II 
HC C— Nv HC C— NHv 



II II >CH II II Jca 

N~C— NH/ N— C— = 

Sie werden nach dem Schema: 

,N— C 

I ' ' 
,C »C— N 



I I ' 



bezeichnet 

Die im Harn vorkonmienden Purine sind Snbstitationsprodukte 

des Purins mit Amino-, Sauerstoff und Methylgnippen, wonach man 
Aiuiuo-, Oxy- und Methylf)uriii(' unterscheidet. Bei don Amino- und 
Oxypurinen sind zwei tautomcre Formeln möglich. Insofern i')an sie 
nJUnlich als Derivate des gesättigten Purins auffa^st, sind sie als 
Imino- und Keto(Laktam)i^erbindungen zu bezeichnen, z. B. 

NH — C = NH NH — C = 0 

II Ii 

CH C—NHv und CH C— NH. 

II II >CH II II >CH 

N C N C — N^^ 

Adenin Hypozanthin 



') Die l*urinstoffo des (ierischon Organismus wurden früher, mit Ausnahme 
der Harnsäure, Nukleinba«en (Kossol), Alloxiu-basen (Kosscl und Krüger) 
oder Xanthinbaaen. die panze Gru])pe samt der Harnsäure Alloxurkörper (Kossei 
und Krfiger) gcnnnuf. 

') B. B. 17. 329. ISü-ki U. 2550. 1898. 



Digitized by Google 



KffiBtitatioii. 



905 



Fa?st man sie aber als Derivate des imgesättiqtfri Purins auf, so 
siad sie ais Amino- und EQol(Laktim) Verbindungen zu schreiben: 

N=C— NH, 1I=C— OH 



CH=C— NHv und CH C— NH. 

II II ^CH II II ^CH 

Adenitt Hypoxanthin 

Man kuin zwiachen beideii Foimdii mdst niclit siclier enticheiden 
(bd vielen Reaktionen reagiezen die Oxyporine als Enole). Da es aber 

zweckmässig; ist, sich stets einer bestimmten Formel zu bedienen, so 
werden nach dem Vorschlage von E. Fische r^) die Oxypiirine als 
Keto(Laktam)verbindungen nnd die Aniinopurinc als primäre Amine 
geschrieben. In jenen Purinstoffen, welche den Wasserstoff des Gly- 
oxalinrings unsnbstituiert mthalten, tritt ansserdon noch die dem Purin 
selbst zukommende Tantomoie auf» indem dieses WassersU^atom keine 
bestimmte Stelle einnimmt (s. oben), da beim Methylieren z. R. des an- 
geführten Adenins ein Gemenge von Tiwei Metliyhixieninen erhalten wird 
(E. Fischer^)). Aus Gründen der Einheitliclikeit werden diese Purin- 
stoffe nach E. Fischer mit der NH-Gruppe in Stellung 7 geschrieben. 

Die Kenntnis der Konstitution des Purins und der Purinstoffe baut 
sich auf der Kenntnis von der Moldnilarstruktnr der Harnsäure auf, 
da das Purin von E. Fischer aus der Harnsäure dargestellt wurde. 
Durch Pliosphoroxyrhl()ri<l werden die 3 0-Atome der Hartisäure durch 
Cl ersetzt, wobei <lio Harnsäure als Laktini (EnoH reagiert. In dem 
gebildeten Trichlorpurin, weiches unter der Voraussetzung, dass die 
Konstitution der Haxns&ure richtig erkannt ist, die folgende Formel 
haben mnss: 

N = C — OH N=C — Öl 

OH— —NHv Gl— C C— KHv 

II II ^>COH4-8ClH=r|| II JO-a + ZBfi 
N— C— Nf^ N— C— -II^ 

werden durch stufenweise Reduktion die Cl- durch H-Atome ersetzt 
Die vollständige Reduktion liefert das Purin, welchem daher die oben 

gegebene Formel zukommen muss. 

Eine direkte Synthese des Purins ist übrigens nach dem Voi^anpe von S. 
Gabriel und J. Oolman, welche als erste ein Sauerstoff freies Purinderivat direkt 
■ynthesiert hatx^n. Oskar Isay gelungm. S'Nitrouracil winl durch Piiosphor- 
oxychlorid in 2,4-Dichlor-5-Nitropyrimiain verwandelt, dieses gibt mit Ammoniak 
4-Ämino-2-chlor-5-nitTopvrimidin, aus dem durch Behandeln mit Phosphonium- 
jodid und Jodwasserstoff das 4.5-Diaminopyrimidin gewonnen wird, das Ixiin 
Kochen mit wasserfreier Ameisensäure in Purin übeigeht (B.B. 89. 2öO. 19Ü0). 

') n. B. 30. 556. 1897. 
B. B. SO. 549. 2219. 1897. 
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Purin F. 216 — 217° Ix'i ra.schein Woiti'rerliit/.fn .subliniierende weisse Nüdel- 
chen, sehr I. in W., A.8\('l. in Ae. Nitrat. F. 2()ö° unter Zersetzung. Pikrat, gelbe 
plänzpnd. Blattrhen aus 21 T. sied. W. F. 108". Weiter Clilor- und Jodhydrat, 
iSulfat. Pt-Au-Xa-lia-.\i:-Salü in heiasem Wa-wr schwer iösi. Zn Salz, HgCl,-Doppel- 
ealz. kry.st. Pulver. KJ, Nessle ra Reagens, FerrocyankaMum. Ferrocv'an Wasser- 
stoff fällen nicht. PWS fallt milchip. Tanninlösung fallt flockig. ,JodwiHniut- 
kaliun» einen roten körnigen Nieden^clilag. der ich in der Hitze löst. Brom füllt 
aus Purinlösung in rauchender Salzsäure einen schön loyBlialliBieiienden gelbroten 
Körper, der .sieh Ix-ini Erwärmen löst. Murexidreaktion ist nepativ. gegen Oxyda- 
tionsmittel ist das Purin relativ beständig (E. Fischer, B.Ii. 31. 2ö.X). 1898). 
Die Reduktion des Trichlorparin.s zu Purin geht folgendermassen : mit HJ ent- 
steht Dijodpurin. welclies üherdus Ainmoniak.salz gereinigt wird, das Dijodpurin 
wird dann mit Zink.stauli uiitt-r Einleit<>n von COi zu Purin re<iuziert, wobei sich 
die Base völlig als unlösliches Zn-Salz abscheidet, dieses wird unter Erwärmen 
mit H,S zerlegt und die Hohbase über das Nitrat gereinigt (E. Fischer, ebenda). 

Die l'urin.sUjffe sind lediglich iii den ^'uc■leinsäuren vorgebildet. 
Eiweiss enthält keine Purine (K o s s e 1). Aus den Nucleiasäuren werden 
81CS wie oben besprochen, in Freiheit gesetzt und kommen dann in 
den betreffenden Organismen auch frei vor. Die Methylxanthine der 
Pflanzen kommen, so weit bekannt, nur frei vor. 

A. Allgemeine (ibersicht. 

I. Physiologisches Verhalten. Die Purinstoffe des Harns 
entstammen teils den Purinen der Nahrung (exogene Harnpurine), teils 
haben sie ihre Quelle im Organismus selbst (endogene Harnpurine) 

Der im Organismus entstehende Teil verdankt seinen Ursprung ent- 
weder dem Abbau der körpereigenen Nucleinsäuren oder einer Syn« 
these aus purinfreieni Material. 

Xarh Art der Enlst^-Iimig der endogenen Harnpurine lassen die 
Wirbeltiere zwei scharf getrennte Gruppen unterscheiden. 

Die eine Gruppe unifasst die auch sonst als zusammengehörig er- 
kannten und als Sauropsiden vereinigten Klassen der Vögel und Rep- 
tilien. Bei ihnen wird die Hauptmasse des Harnstickstoffs in Purin- 
form (Harnsäure) ausgeschieden, und die Zufuhr jeder beliebigen N- 
haltigen Nahrung steigert die Purinausscheidung, während der Harn- 
stoff nur in geringer .Menge auftritt, ja. wenn als solcher zugeführt, 
in Ilanisiiure unigcwandelt wird (H. H. .Meyer^jj. Hier verdankt 
also der grossere Teil der endogenen Harnpurine einer im Organismus 
vorsichgehenden Synthese seinen Ursprung und nur ein wesentlich 
kleinerer zweiter Teil kommt von d^n im Stoffwechsel durch Abbau 
der Körperhestände frei werdenden Purinen her. 

Der zweiten (irupix' der Wirbeltiere geh<»ren die Säugetit ro imrl 
wahrscheiniicii auch die Fische und Amphibien an. Sie entleeren 
flüssigen Harn. Bei ihnen tritt die Harn purinausscheidung gegenüber 
der Harnstof fausscheidung zurQck. Die Hauptmenge des Uamstick- 

M R. Burian und H. Schur, Pflügers Aich. 80. 241; V. O. Siven, Sk. 
Arcli. f. Phys. 11. 123. v.m. 

') Hans Moycr. Beitrage zur Kenntnis des iStoff Wechsels im Organismus 
des Hohnes. Lmug.-Di8sert. Königsberg 1877. 
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Stoffs wird als Harnstoff ausgeschieden und jede beliebige einer (1 rund- 
kost hinzugefügte N-haltige iXahruiig steigert die Harnstoffausschcidung, 
soweit nicht Ansatz erfolgt Aber nur die Zulage bestimmter Nahrangs- 
Stoffe steigert auch die Arinausscheidung, wälnend die Zulage anderer 
Nahrungsstoffe keinen Einfluss auf die Menge der ausgeschiedenen 
Purine zeigt. 

Nach Zulage von 24 Eiorn zu einer konstanten Kost trat beim 
Menschen keine Vermehrung der Harnpurine ein (an der Harnsäur.^- 
ausscheidung geraessen) ^ j. Dagegen steigt nach Fleischzulagc der liarn- 
purinwert Meutend und mit der Grösse der Zulage in steigendem 
Masse an'). Andererseits sinkt die Hampurinausscheidung, wenn man 
von gemischter Kost zu fleischloser (Hier X freier übergeht 3). Es be- 
steht ki'in Parallelismus zwiscJien (lesaint-Xi Harnstoff)- und Purinaus- 
scheidung i Harnsäureausscheidung beim .\b>nscheti j * i. Es hat sich nun 
herausgestellt, dass alle Nahrungsstoffe oder Substanzen, wclcUe die 
Hampurinausscheidung der Säugetiere erhöhen, freie oder gebundene 
Purine enthalten. Diese sind es allein, wie beim Fleiach, welche die 
Vermehrung der Harnpurine bedingen^). Die Harnpurine des Säuge- 
tieres entstehen also entgegen einer früher allm-ineinen Annahme nicht 
aus Eiweiss, sondern, soweit sie nicht priifnrmiert eii)ii»'fiihrt \\ erden, 
lediglich aus den im Stoffwechsel zerfallenden Nucleinsäurcn der 
Zellen, also durch Abbau und sieht durch Synthese. Der Purin- 
haushalt der Säugetiere lässt sich demnach nur bei purinfreier Er- 
nährung hzw. unter genauer Berücksichtigung des Puringehaltcs der 
Nahrung studieren. Alle die zahlreichen Untersucliungen, dio ohne 
Derücksichtigunc der Uualität der Nahrung ausgeführt worden siiul, 
haben heute ihren Wert verloren. Schon aus dem bisher üesagten gelit 
hervor, dass der Purinstoffwechsel der Säuger ein selbständiger, 
autonomer Teil des G^uuni-N-Stoffwechseb ist und dass daher die 
auch heute noch manchmal aufgestellte Beziehung Purin N zu Gesamt N 
{rar keine Aufscldüsse geben kann, solange man nicht Mittel hat, 
auch den endogenen N-Wechsel bei sonst ausreichender Ernährung zu 
bestimmen. 

Allerdings nmss auch bei den Säugetieren eine synthetische Bildung 
▼on Purinstoffen im Stoffwechsel angenommen werden, da sich im 
Organismus Nudeoproteide aus pnrinfteiem Material bilden. Bei der 

») Hess und Schmoll, Arch. f. oxp. Patli. u. Pharm. 37. 243. 18<m. 

») MareS, Arch. «laves de Biol. ,1. 207. 1887; Slximik l. karsky 2. 1. 1888. 
— Hopkins und Hopr. Jottzn. of phys. 21. 271. 1898. — P. Pfeil, Zeitechr. 
f. phys. Chem. 40. 1. 1903. 

■) Pfeil, I. c. 

*) Maros. I. v.. Siilkowski. Virrli. Arch. 117. ')!(). 1H89; Zoitsohr. f. d. 
med. WLs.Hrnsch. iHi^K 3G0. — Schreiber und Waldvogel. Arcli. f. exp. Pnth. 
u. Pharm. 42. 69. 180» 

*) P>urian und Schur. 1. c. Sivon. I. c. Weintraut. Brrl. klin. Woclicn- 
Bchr. 1895. 405. — J. StrauHs, ebenda, 1896. 710. — ömith Jeromu, Juurn. 
of phyB. n. 146. 1898. — K. Rzentkowski» naeh Malya J. T. M. 760. 

V»abAB«r>Biipp«rt» AmiIjm dM Harns. ll.Aafl. 58 
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Ernährung des neugoboronoii Säugetieres mit rlor purinfrcii-u Muttor- 
niik li nimmt sein Purinstoffgehalt mit dem Wachstum zu ^) und trotz 
volikuiHuien puriiifreier Ernährung des Erwachsenen ist die Erhaltung 
des Körperbestandes bei daaemder Purinausscheidung gewährleistet 
Aber diese synthetische Bildung kann nicht die zur A u s s c Ii o i d a n g 
gelangenden Purine betreffen — dagegen spricht die iiidiviiliü'llo Kon- 
struiz (l(>s endogenen I'urinwerU's bei verschiedener iiälinint; isiehe 
\vfit<>r unten) — , sondern k.uin sicli nur auf die neugebiidelcn Aucleo- 
proteide (oder Nucleinsäurcu) beziehen. Diese iK)stulierte Synthese hat 
jedenfells nichts zu tun mit den verschiedenen Versuchen, die Syn* 
thesß einzelner Purinstoffe im Organismus zu beweisen, welche alle als 
gescheitert gelten können 2). 

Im Harn sind folgende Purine gefunden worden: 

Basen: 

6-Aminopurin (Adenin), 2 Arnino G-Oxypurin (Guanin) und sein 
7-.\b'tbylderivat (Epiguanin ). (iOxypuiin (Hy|)üxantbin, Saikin). 
2-Ü-Dioxypurin (Xanthin) und seine Alethylderivate : 1-Methylxanthin, 
l-7-Dimeth7lxanthin (Paraxanthin), 7-MethylxantbiiL (Heteroxanthin). 

Harnsäure (2-6-8-THoxypurin) 

und unter besonderen Bedingungen: 3-Methylxanthin, 1-3-Dimethyl- 

xanthin, 3-7-Dimethylxanthin (Theobromin). 1-3-7 Triinethylxanthin 
(Kaffein), T-Methyl-S-Dimethybaminoxanthin nnd 6-Amino-2-8-Dioxypurin. 

Die näh(>re biolopische und cbciniscbo Heziehung dieser ätoffe 
zueinander crscbeint durch die Art der Scitcnkctten IwMiingt. 

Bei den natürlich vorkommenden Amino- und Oxypurinen stehen 
die SeitenketttMi in den Stellungen 2, 6, 8. Bei den natürlich vorkom- 
menden Hethyij^irinen stehen die Hethylreste in den Stellungen 1, 3, 7. 
Die Methylpurine (Methylderivate des Xanthins) bilden eine biologische 
Gruppe für sich. Sie kommen, soweit liekannt ist, primär nur im 
Pflanzenreirhe vor. Ihr Auftretrn ifn Harn liängt von ilirer .'\ufnahme 
mit <ler Nabrunc ab, und sie liabe.n zu ib'ti Purinen der Nucleinsäuren 
und ihren L'mwandiungsprodukten (iiainsäure, Allantoin) nur eine sehr 
lockere Beziehung. Die Amino> und Oxypurine ihrerseits bilden eben- 
falls eine Gruppe für sich. Die Aminopurine sind in den tierischen und 
pflanzlichen Nudeinsäuren vorgebildet siehe dort). Sie gehen durch 
DesaminieniTig im Organismus in <lie Oxypurine Hypoxanthin und 
Xanthin und durch Oxydation weiter in Harnsäure über. Schliesslich 

M R. Burian. Zeitschr. f. phy.s. Ch. 23. .').'). 1807. 

»Syutheäc von Harnsäure aus Harnstoff und dreigliedrigen Kohlenstoff- 
ketten. H. Wiener, Hofmeisten BeitT. rar ch. Phvs, und Path. 2. 42. — 
R. Burian. Z. it.dir. f. pliys. Cl. 4.1. 479. Um. — ' \V. Pfeifer, Hofnu-istors 
Beitr. 10. 324. 1UU7. — Uamtuiuro aus Dialursaure: Ascoli und MitArU-iter 
(b. Hamsanre), Hanunlure aus Cholesterin und Ammoniak, Moska und Apolloni 
(8. bei IFaviis.iun ), aus Pyriuii(bn. Kosscl und St ciulel, von Basen aus Harn- 
säure, Kutsclier und beemann, Zeitsclir. f. phys. Ch. 17. 716. — R. Burian, 
Zeit60hr. f. phys. Ch. 48. 479. 1905. 
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wird auch dio Iliirnsäure zu Allantoin oxydiert, welch leta^res als un- 
angreifbares En(l|)nKlukt des l*urinstoff\ve<:hs(»ls im Harne ausgeschieden 
wird. Das Allantoin niuss daher — wiewohl nicht mehr den PuTinriiig 
aufweisend — in physiologischer Beziehung zu den Puriusuhstauzen 
gerechnet werden (siehe das folgende Schema). 

N=C— NH, NH— CO 

—NH. 4- H,0— NH,-> — NH. 

II II J>CH II II \CH 
N— C— N**^ N C— nX^ 

Adenin Hypoxanthm 

NH— 00 NH— 00 

NH,— ^ A— NHv +H,0— NH,^Ao C— NH 



ri II 1 " 

N C— N^^ NH-C— 

GuaniQ Xanthin 

1+0 

NH, NH— CO 

CO, + CO CO— NHv ^H,04-0+ CO i— NH. 

i I I II \ 



CO 



iIh— ot — nh/^^ i1h— c— nh/^ 

Allantoin Haroalura 

In den folgenden Ausfühnmgen ist daher unter Gesamt-Purin- 
ausscheidung die Allaiitoinausscheidung stets mit inbegriffen. 



1. Die endogene Purinaugscheidung. 

Der bei purinfreier Ernährung vom Säugetier gelieferte endogene 
Purin-X-Wert /ti^t, wie zuerst Burian und Schur und Siven für 
d<*n Menschen fc.stgcst(dlt hai)on, pro 24 Stunden einen für das »nnzelne 
Individuum sehr konstanten Wert, unabliäugig von der Menge der auf- 
genommenen Nahrung und des getrunkenen Wassers. Er h&lt fieh bei 
gesunden Personen roonate- und jahrelang auf der gleichen Höhe^). 

^) R. Burian und H. Schur, Pflügers Arch. 80. 241. 1900. — Siven, V. O., 
•kand. Areh. f. Phys. 11. 123. IMO. — Bvrian «md Solinr, Pflügen Aroh. 87. 
839. 1903. — Kaufmann und Mohr, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 74. 141. 384, 
684. 1902. — PfeiU 1. c. — Burian und Schür, Pflügers Aroh. 94. 273. 11)03. 
— E. W. Rookwood, Am. Jotmi. of phys. 12. 88. 1904. — Bloch, Aroh. f. klin. 
Mrrl. SJI. 400. IIX).^. - Pir rro Fanv. ll. C. r. ac. des sc. 142. 1202. 1906. — 
X. K. Maoleod und H. Haskins, Joum. of biol. Chem. 2. 231. 1006. 

£8* 
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Doch gilt <li(*s(' Konstanz nur bei gleicliniässiger Lobeiisweisc und 
innerhalb gewi.sser, allerdings ziemlich weiter Schwaakungeu in der 
purinfreien Ernährung. Bei exzessiven Schwankungen in der Aufiiahme 
von pnrinfreien Nahmngsstoffen findet schliesslich doch anch eine 
Änderung der Purinausfuhr statt 1). Im nüchternen Zustande (12 bis 
15 Stunden) nach der letzten Nahrungsaufnahme stellt sich die Harnpurin- 




Zeu -9 z y /? ^ 

p.m.. 



Fig. 42. 



CS 




j\ 'üc/tffTnn'pr/e 

fn Smriuff/en L. c. 
i iiiii MM n i m iiii 
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ausscheidung auf ein niedrigeres Niveau ein („Nüchtemwert"» Maro 8 
„Hun^erstandard", Burian*)). Im ausgesprochenen Hunger ist dann 
der Werl noch geringer, um im exzessiven Hunger wieder zu steigen 3). 

Folin, Am. Joum. of 13. 66. 1905. — L. B. Mendel, Joiim. of 

the am. med. hss. 1906. — MarcS, PflÜKors Anli. i:54. 59. 1910. 

*) Mart's. Arch. .shivos. 1. c. u. Pfliificr» Arth. l;{4. 59. 1910. - Burian, 
Zeitschr. f. phys. Cli. 43. 534. 1904. Brugsoh und »Schittcnhflm, Zeitschr. 
f. exp. Path. u. Th. 4. 761. 1907. — U irschstein, Arch. I. exp. Path. u. pharm. 
67. 229. 1907. 

*) E. P. Cathoart,. Biooh. Zeitschr. 6. 109. 1907. 
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Untersucht maii nicht 24 stündige, sondern kürzere Perioden, so zeigt 
sich schliesslich oach Aufnahme von punnfreier Kost heim nüchternen 
Menschen doch regelmftssig eine ▼orfU)eigeheiid6 Steigerung der Purin- 
ausscheidung 1). Diese Abweichungen von der im allgemeinen za Recht 

bestehenden Konstanz des endogenen Wertes sind auf fehlende bzw. 
gesteicerte Verdauungsarbeit zu beziehen. Im strengen Sinne stellt nicht 
der endogene, sondern der „Nüchtern wert" die eigentliche individuell 
konstiuite (irösse des Purinstoff wechseis dar. 

Die Ausscheidung der endogenen Ilarnpurine erfolgt in den 
24 Stunden des Tages nicht gleichmässig^ sondern in einer mehr minder 
i^elmässigen Kurve, wdche um die Mittagszeit ein Maximum und in 
den Abend- bzw. Nachtstanden ein Minimum aufweist (Fig. 42)'). In 
dieser Kurve markiert sich die Aufnahme einer purinfrcien Mahlzeit als 
Erhebung oder als Verschiebung des .Maximums '^). Den hö(hstcn Aus- 
schlag bewirkt Eiwcissaufnabme (C;uscin), nur wenig weniger wirkten 
Kohlehydrate (^Kartoffeln, llonigj Die Steigerung setzt ungemein rasch 
nach der Aufnahme ein und kennzeichnet sich dadurch als durch die 
Terdauungsarbeit bedingt (Mar ei, I. c). 

Ober die Herkunft der endogenen Hampnrine sind verschiedeae 
Vermutungen geäussert worden. Dass sie letzter Linie von im Körpw 
zerteilenden Nucleinsäuren und somit den Nucleoproteiden, die ihrer- 
seits einen llauptbestiindteil der Zfdlkerne ausmachen, abstammen 
müssen, erscheijit heute unzweifelhaft und man wird daher die endo- 
genen Harnpurine als Produkte des Kernstoffwechsels im allgemeiuon 
aufzufassen haben, wie dies MareS tut (Pflflgers Archiv, L c). 
Diese Auffassung ist jedenfalls ansprechender als die Annahme 
S c h i 1 1 e n Ii e 1 in s . dass die endogenen Harnpurine lediglich den ab- 
sterbenden Zellen. ..Mauseningsvorgängen", ihren T>sprunR vordanken. 
fMjiT die verschiedenen Versuche einem Ix'stiiniiilen Organ iiaupL^äch- 
lich oder ausschliesshch ihre Bildung zuzuschreiben. In der letzteren 
Beziehung hat die Theorie von Horbaczewski'^), die Quelle der 
Harnpurine seien ausschliesslich zerteilende Leucocyten, am meisten 
zu weiteren Untersuchungen Anlass gegeben. Gegen dieselbe w^urde 
hauptsächlich eingewondet. dass sich ein Parallel ismns zwischen Hyper- 
leukocylose und Üarnsäuresteigerung heim Menschen nicht allemal fest- 



Hir»chst(Mn, 1. c. Shermann, Joum. am. ehem. hoc. 26. 1159. 1905. 
- HopkinH und Ifope, Jonm. of phys. tt. 289. 1808. — Smetanka, Pflfigen 
Aroh. i3H. 217. 1911. 

•) Siven, Sk. Arch. f. Phy». 11. 143. 1901. — Pfeil, 1. c; Hiraohstein, 
1. c. — J. B. Leathes. Jonm. of ph js. 86. 1907. — Ketanaway, ebend» 88. 1. 
1909. ~ Smetankfi. 1. p. 

') HirscliHit'in, I. e. ; Smetunkü. I. c. — Gast. C. Douglas, Edinburgh 
med. Joum. 1901: Ardi. f. Vi rdaiiunvcskrankh. 7. 200. 1901. — MuBkeltätigkeit, 
Bnrian. Zcitschr. ph. Ch. 48. 532. 1904. 

*) iSmetanka, 1. c. 

•) Bfonatsh. f. Chem. 18. 624. 1889. 
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ölc;lleu lasse, in allen Fällen von Leukocytose ist zwar die Harnsäure- 
ausscheidung gesteigert, aber es gibt auch Fälle von Harns&oresteigerung 
ohne Leukocytose^). 

U i r s c h s t e i u fübrl die endogenen Harnpurine auf den angeb- 
lichen Puringehalt der Verdauungssäfte zurück'), welche aber von 
Brugsch und Schittenhelm purinirei gefunden worden sind'). 

Auch MareS *) hält die Verdauungssäfte für eine Quelle der endogenen 
Harnjiurine. Xach S i v o ii •'' ^ hat die Vcniaiiunnsarheit keinen Einfluss 
auf die liarnsäuroausschciduniT (h>s Menschen. Als Quelle der endo- 
genen Purine nimmt Sivcn die Muskeltätigkeit an. Die gleiche An- 
schauung, durch Versuche gestützt, vertritt Bürian^). In einer 
späteren Publikation führt Siven die endogene Purinausscheidong auf 
die Nieren täligkeit zurück '^). Gegen die Ilypothest» der Entstehung der 
endogenen Purin«' durrh die Muskeltätiqki it w urden ncoharhtungen an 
Afuskelkranken h/.w. Itei an Krämpfen Leidenden augeführt, die mit ihr 
nicht in Einkhuig stehen*). 

Der 24 stündige endogene Purin-X Wcrt des Menschen schwankt 
von Individuum zu IndiWduum nicht uncrhehlich. Die cidsston beob- 
achteten Schwankungen betrugen 0,08—0,25. Ii u r i a n und Schur 
(1. c.) sowie Kaufmann und Mohr (1. c.) fanden im Mittel 0,15 
und 0,20; Siven (1. c.) 0,15. Nach Brugsch und Schittenhelm*) 
sind Werte von 0,0- 0,11 unternormal, 0.11—0,16 metlripnni mal, 0,16 
bis 0,22 hochnfirmal, und Werte über 0/22 übernorTnal. !!< im neu- 
gehorenen Menschen ist die cnilndcMe Piii inausscheidung relativ hoch 
(Zeit des liarnsäureinfarktesj und sinkt dann bei Brustnahrung auf 
sehr niedrige Werte (Trautner ^^)). Mittlere Hunde scheiden im Uunger 
0,074—0,105 und Kaninchen im Hunger 0,021>-0,027 Gesamtpurin-N 
in 24 Stunden aus (Wiechowski i^)). 

Der endogene Hampurin-N-Wert zeigt, wie bereits hervorgehoben, 
keine Abhängigkeit von dem GesamtrN des Harns. Gesteigerte Diurese 



M Mellis. Sohirru, Zmtmlb. f. i. M«d. ». 1041. 1899. — Weiss. Zeitschr. 

f. phys. Clicni. 27. 21fi. 1800. — Bohland. Münch, niod. Woclionschr. 1899. 507. 
— Hopkins und Hupe, Joum. of. phys. 28. 271. 1899. — Gast. C. Douglas,], c 

*) Aroh. f. ezp. Psth. u. Pharm. S7. 229. 1907. 

») Zeitschr f. cxp. Pith. a. Th. 4 761. 1907. 

*) PflÜKcrs Arch. 1. C. 

») Sk. Arch. f. Phys. 11. iSS. 1901. 

•) Zeitschr. f. phys. Chem. 48. 532. 1905. 
Sk. Arch. f. Pli^ys. 18. 193. 1906. 

*) E. 1. Stri^gs, Quarteily Joum. of. med. 1. 63, 1907. — Sehittenhelm 
in Opponhoimers llaridl). d. Biocheni. 4. r»21. — Mit der Theorie von Bnrian 
stimmt der unten erwähnte Fall von 8kutctzki (Polymyositis acuta) überein. 

*) Zeitschr. f. exp. Path. tt. Th. 4. 

"*) Noni. med. Anh. 2. 42. 1000 und unveröff. eigene Untersuch. 
") Hofmeisters Beitr. z. chem. Phys. u. Path. 11. 109. 1907. 
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läsül ihn unbeciiiflusst (Buriaii und Scliur^), Schöndorf ^)). 
Eine einfache Beziehung zum Körpergewicht der einzelnen Individuen 
besteht nicht Schwerere scheiden zwar mehr aus, aber die Steigerung 

dos Körpergewichts erfolgt erheblich rascher. Ebenso s( heint eine ein- 

f.u lio lUvichnng y.w dor Menge dor im HunRcr gleichzeitig ausg^'sohie- 
denen Phosphor. säiuc nicht /.u hostchen, die eigcntHch zu fordern wäre. 
Die Phosphorsäureausscheidung von Hunden und Kaninchen ist im 
Haider erheblich grösser als der Gesamt>Purin-N-Au8Scheidung ent> 
spridit, wenn man das Verhältnis Phosphorsäure zu Purin-N in der 
Thymonucleinsäure zugrunde legt (unTeröffentlicht). Vielleicht ergibt 
sich eine derartige Be/.ieliung beim norniah'n Crustkiiide, das von 
beiden nur Spuren ausscheiden soll (vgl. zur Phosphatausscheiduug 
der Sauyiitifie M o 1 1 3)). 

Der sonst individuell konstante endogetie Harnpurin-N-Wort ist 
durch verschiedene Einflüsse sowie durch Krankheit und Giftwirkung 
abftnderbar. Durch Abkühlung and durch starke ungewohnte Muskel- 
anstrongung wird er gesteigert Beim. Training verwischt sich diese 
Wirkung 

Das Fieber hat gleichfalls einen steigernden Einfluss ^•). Ferner 
ist er in jenen krankhaften Zuständen erhiiht. welche mit einer 
Hyperleukocytose oder der Bildung und Hesorption zellreicher 
Exsudate einhergeheu: Nach Milzexstirpation'), bei der Lösung der 
Pneumonie S), bei Leukämie'), nach ausgedehnten Verbrennungen i^) 
und nach Röntgenbestrahlung ^i). Aus frfiheren Untersuchungen, welche 

*) Pfük'er» Arch. 1. c. 

*) Pflü^'cre Aroh. 81. 48. 1901. — Rulon jr. und Hawk, Joam. am. d>. aoc. 

82. I68r>. 1911. 

») Jiilirlj. f. Kindcrhcilk. f.». N. F. 29. 1909. 

*) Proc. roval hoc. 79. 541. 1907. — Cathoart, Kennaway, Leathea, 
Quart. .Tonrn. of me<\. 1. 410. HM)H. 

') Burian, Zeit.sclir. f. ]A\ys. C"h. 4». 532. UK)4. -Cathcart, Konnaway, 
Leathes, i. c. — Kennaway, Joum. of phy». 38. 1. 1909. — Vgl. auch Hefter 

und Smith. Xpw York nic<l. Joum. 1892. 01*7. - Sljprmnn. Joum. of the am. 
ch. HOC. Sd. Ilö9. — Rückwood, Am. Joum. of phys. 12. WH. — Siven, Sk. 
Arch. 11. I. c. 

•) Cathcart. Kennaway. Leathes. I. c; R. Mandel. Am. Joum. of 
phys. 10. 4Ö2. — I. B. Leathes, Joum. of Phvs. a.V 20."). 1907. 

1^ B. Mendel und B. Gibson, Am. JÖum. of plivs. IS. 19()7. 

•) Fr. V. Müller. Ver. d. naturf. Oes. Basel U. .Mai HM)1. ü. Simon, 
Arch. f. khn. Metl. 70.004. 1901. — (Jarlyle Pope, Zeatralbl. f. inn. Med. 20. 
657. 1899. 

") Tntcr anderen Y. Ht-nrlerHon \uv\ IL Edwards, Am. Joum. of phvs. 
9.417. Bruyscli und Schittenhel in. Z. ilschr. f. exp. Path. u.Th. 4. 481. 1907. 
1") HurbaczewHki, Monatsh. l. Ch. 12. 234. 1891. 

»•) Br. Bloch. Deutsch. Arch. f. khn. Mi«<l. Sil 499. liH)ö. — P. Linser 
und K. Sick, elwnda 89. 413. 1907. ~ H. Kön igshe rpe r . ebenda, 87. 31. 1906. 
— Heile, Zeitschr. f. klin. Med. 5ö. ö98. HK)4. — Röntpenlxjstrahhmn U'i Leuk- 
ämie: B. Va«, Zeit.sclir. f. khn. Meil. 68. liK)9. — Ronenbaum, Di.s8. I>;ipzig 
1907. — William», Biociiem. Journ. 1. 249. 1906. — I. Roaenstern. Disaert. 
Munohen 1906b 
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allerdings nicht nur die endogene Ausscheidung berücksichtigl haben, 
aber bei denen wahrscheinlich nur diese bestimmt worden ist, scheint 
hervorzugehen, dass bei Lebercarcinom eine Steigerung des endogenen 
Purinwerfes vorkommt i). Wir hatten Gelegenheit, einen Patienten, der 

an familiärer Afli|>ositas und Lcbfrrarrinom litt, zu untersuchen und 
seine endogene PurinaussrlK-idunfi durrh längere Zeit zu verfolgen. 
Der Gesanit-Purin-N schwankte nicht unerheblich von Tag zu Tag, 
zeigte aber immer bis zum Tode die enorme Höhe TCm mindesbens 
0,5 pro die. (Bass und Krecmanowicz, unveröffentlicht) 

Bei der fGicht bewegt sich die endogoie Purinausscheidnng in einer 
grossen Anzahl von Füllen an der unteren Grenze der Norm oder ist 
ausgesprochen unternormal - ). In einem Falle von Polymyositis acuta 
fand Skuteztky sehr niedrige liarnsiiurewerte, bis Ü,ü2ö pro die 3) 
und Rosenberger^) fand sehr niedrige Werte bei Pankreasericran- 
kungen. 

Die Beeinflussung der endogenen Purinausscheidung durch Arznei- 
mittel und Gifte ist bisher systematisch nicht untersucht worden, atis 
dem vorliegenden Material geht hervor, dass eine VernKdirung ver- 
ursachen: Pilocarpin'^), Glycerin*'). die Phos|)horvergiftung beim Men- 
schen''). Ich fand die Purinausscheidung der Kaninchen bei der P-V^er- 
giftung nicht verändert (unveröffentlicht). Salicylsäure s). 

Zufuhr von Alkohol wirkt steigernd auf die Ausscheidung, Lan- 
dau^), S c h i 1 1 e n h e 1 m ^^). Nach anderen Autoren hat er auf die 
endogene Ausscheidung keinen Kinfluss il). Deutlich steigernd wir kt 
Ra/liumemanation ^- und I h(w ium-X .luch Üxalsiiure soll so wirken i*) 
und gewisse Mineralquellen (Schwefehvässer, Brown^^)), das Wasser 
von S. Pellegrino und in ganz hervorragender Weise beim Menschen 

') Pott, R., Pflogen Aroh. 46. 509. 1890. — Horbaosewski. Monateh. 
f. Ch. lt. 328. 1891. 

•) Brupsch und Sch i 1 1 en hol m . Zcitschr. f. ezp. Path. O. Th. 4. 1907. 
') Münch, med. Wocltenschr. 1912. Nr. 11. 
*) Zmtsohr. f. Biologie 48. 629. 1906. 

') Marr-S.Arrh. slavcs. 1. o. Horl.a r /owski.Monutsh. f. (%. 18.322. 1891. 

') Uorbaczewski und Kanera, ebenda, 7. lUö. 1886. 

') Mfinser. B.. Zentralbl. f. klin. Mediz. 18. Nr. 24. 1892. 

») Böhla nd. Zontrall>l. f. Inn. Med. 17. 70. ISOß. P. Fauvel, f. r. ac. 
dea sc. 144. 932. 1907. — Schreiber und Baudy, Arch. f. klin. Med. 62. 242. 
1899. — Burian, Zeitaohr. f. ph. Gh. fiS. 497. 1906. — Rookwood und Epps, 
Am. Joum. phys. 19. !)7. 1007. 

•) Arch. f". klin. Med. 9». 280. 1909. 
») Zeitochr. f. plus. Ch. #8. 97. 1909. 

") Bei ! < . Am. joiirn. pf phys. 12. IWt. - f'lii t f r n rl on und Bcehc, 
ebenda. — Proc. ol the am. phys. soc. 1903. XI. — Weiss, Münch, med. Woclien- 
Mhr. 1901. 1048. — Haeser. Dunert. Greifswald. 1901. — Rosemann, Deutsche 
ehem. Wochcnsflir. l!>ni. 

»«) Gudzeiit, med. Kl. 1910. 42. 

>') Pleach und Karcsag, Mflnch. med. Wochenschr. 1912. 

^*) Montiiori. Hcnd. conti dolla R. ao. de la so. Napoli 1911. faso. 12. 

») Brit. med. Joum. 1910. 421. 

Gilardino, Therap. Monatsh. 18. 60. 1904^ 



Digitized by Google 



Endogene Purinaussoheidung. 



915 



die 2-Phoriyl-cl]inolin-4-Carbonsüure, das Atophan ^ ). Die Angaben über 
die steigernde Wirkung des Hydrazins konnten nicht bestätigt werden 
(siehe bei Ällaiitoin). Ob alle diese Substanzen auf den Purinstoff- 
wechsel wirken und die beobachtete Steigerung nicht indirekt auf dem 
Umwege über die Leukozyten wirkt oder ob es sich schliesslich nicht 
um eine Beeinflussung der Ausscheidunc; handelt, ist noch nicht fest- 
gestellt. Das Atophan macht jedenfalls keine I,encncytose. Zufuhr von 
Alkalien, von denen man sich beim Menschen seinerzeit viel ver- 
sprochen hat, wirken nicht'). 

Die endogene Porinausschddnng setzten herab: Atropin (Horba- 
czewski')). Chinin (Horbaczewski^), R. Daniel^)), Lecithin 

*) Arthur Nicolaicr und Max Dohrn, Über die Wiikung von Chtnolin« 
oarbonsäiiron und ihrer T)frivate auf die Ausscheidung der Harnsäure. Deutsches 
Aroh. f. klin. Med. 9S. 1908. — £. A. Tsohernikow und J. S. Magat, Zur Frage 
des Einflusses der F^enylcinchoninRäme (Atophan) auf die Hamsaureauwtcheidung 
hm Gicht und CJcIcnkrhfumatismns. Vorläufipo Mitteilung. Charkower nieo. 
Jomn. 1910. — W. Weintraud, Die Behandlung der Gicht mit Phenvlchinoiin- 
earbofufture (Atophan) nebst Bemerkungen über die diätetische Therapie aer Krank- 
heit. TluT. (i. (^im-nw. März 1911. — Ernst Heller, Atophnn lui (licht und aku- 
tvm Gelenkrheumatismus. Berl. klin. Wochenschr. 19U, üx. 12. — K. Geor- 
g i r WS ky , Phenyloinchotihudltire (Atophan) bei Gicht. Bentsohe med. Wocheneohr. 
IfHl. Nr. 22. — R. Sta rktniHtcMn. ÜUt die Beeinflussung des Purinstoffwechsels 
durch Phenylcinchoninsäure (Atophan). Arch. f. exp. Path. u. Piiarm. 66« 3. u. 
4. Heft, S. 177—196. 1911. — Weintraud, Zur Wirkimg der 2-Phenylohindia- 
4-f arlxinsiiure (Atophan) Ihm der Gicht. Vcrliandl. d. deutsch. Knnur. f. inn. Med. 
1911. — Bernard Bauch, Über die Kin Wirkung der 2-Phenylchinolin-4-carbon- 
■ftvre (Atophan) auf den HanMftareetoffweolMel des gemmden und giohl^nken 
Men.schen. Inaue.-Dissert. Heidellx>rg 1911. — E. Frank und B. Bniich. V\>pt 
den Angriffspunkt des Atophans bei seiner Einwirkung auf die Hamsaureaus- 
aoheidong. Berl. kUn. Woehensohr. 1911. Nr. 32. — K. Fromherc, Zur Kenntnis 
der Wirkungsweise der Phenylcinchonin.säure auf den PiiriiiNtriffwrchse! des Hundes. 
Biodimn. Zeitschr. So. 6. uu'ö. Heft. 1911. — G. Zuelzer, über die Diagnose der 
Cädit dureh Atophan. Berl. klin. Woeheneohr. 1911, Nr. 47. — W. Skorozewski 
und J. Sohn, UlM^r eiiiit'e im Atophanham auftretende Charakteristik die I^'nk- 
tlonen. Wien. klin. Wochenschr. 1911. Nr. 49. — E. Frank, Atophan und Ham- 
sSure. Sitznngsber. d. Schfes. Oefwllsch. f. vaterfBnd. Kultur. Med. Klin. 1911. 
Xr. öO. ■ P. F. Richter, ÜJht Wesen unrl Behandlmii: dn- Citht. Deiitsche med. 
Wochenschr. 1911, Nr. 51. — F. Deutsch, Ülter die Wirkung des Atophans bei 
Gesunden und Gichtkranken. Münch, med. Wochenschr. 1911, Nr. SO. — A. 
Schittenhelm und .1. .Soli inid . Die nicht und ihre Therapie. Samnd. zwimiilnser 
Abband!., herausgegcb, von Prof. Albu. 2. Heft 7. S. 48 — ÖO. — Plchn, Zur Kennt- 
nis der Wirkungsweise der Phenvlchinolincarbonsäure (Atophan) bei chnmisclier 
Gicht. Deutsche med. Wocliensclir. 1012. Xr. 3. — W. Weintraud, Weitere 
klin. Erfahrungen mit Atophan nebst Bemerkungen ül^er Gicht und Harnsäure« 
diatheee. Therap. Monateh. Jan. 1912. — RetzTaff, Über Atophantherapie bei 
der Gicht. Sitzimgsber. (1. Vereins f. inn. Med. u. Kinderheilk.. Berlin. .Inti 1012. 
Deutsche med. Wochenschr. 1912, Nr. 9. — M. Dohrn, über Farbreaktioaen, 
speziell die Diazoreaktion im Atophanham. Hfintdi. med. Woohenschr. 1912, 
Xr. 10. s. .'>ns; Vhor die Wirkung des Atophans mit einem Beitrag zur Theorie 
der Gicht. Zeitschr. f. klin. Med. 74. 1912. 

*) Roekwood und Epps. Am. Jouni. of phys. 19. 97. 1907. — FauTel, 
La ref. nlim. 11. Sul>ko\v. Di.s.scrt. Moskau 1903. L T. SS. 

>) Monatsh. f. Ch. 12. 232. 1891. 

*) Disaert. Bonn IB9B. 
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(Aly Zaky^X EmBor Kräncheabruniieii (Laqaeur^)), «las Cal- 
ciumclilorid bei Tier und Mensch (Lulneniecki) und Starken» 
stein ^)), das Atophan beim Hund und Kaninchen (Starken- 
s t o i n ^ ). Währond das Tannin nach einigen Autoren herabsetzend 
wirkt wirkt es nach 1' 1 r i c i gar nicht ^'i und nach Reichenau") 
steigernd. Die AlktUien wirken nicht und ebensowenig die hippur- 
säurebildenden Substanzen, denen man eine Zeitlang eine herabsetzende 
Wirkung zugeschrieben haJt*). 

2. Die exogene Ausscheidung. 

Werden Purine oder purinhaltige Stoffe aufgenommen, so steigt 
der Purin-N des Hanis um einen gewissen Betrag, den man als exogenen 
Harnpurüiwert bezeichnet (Burian und Schur 1. c). Für die Beur- 
teilung der exopenen Purinausscheidung und für die Auswahl von Kost- 
ordnuiigen mit bekanntem Puring<'lialt ist die Kenntnis des Purinstoff- 
gehaltes der einzelnen Nahrungsmittel notwendig. Diesbezügliche Daten 
enthält die folgende Tabelle. 



100 g enthalten 


Piirin*N 

L 1 IL 


m. 


Purin- 

buscn 

IV. 


All&ntoin 






0,0ß2 


0.087 


0.176 




Kalbfleisch 




(».04«) 


0,038 


0,178 








U,U3ü 


0,U2Ö 


0,189 








0.048 


0,041 


0,181 




iScliiiiki'n 




0,046 








gekocht^T Schinken 






0,025 







I. R. P>uri,in und H. Schur. Pflügers Areh. 80. 241. 1000. Tl. Wulker 
Hall, Dw-sert. Owens Coli. Manc he.ster 1902. III. (l. Bessau imd J. Schmid, 
Th««».lionatäh. 1910. 11(5, IV. Th. Brugsch und A. Hes.se, Med.Kl. 1910.823. 

Femer hat \V. H.ill Tafeln zur Berechnung des Puringehalts der Spräen ver- 
öfienthcht. The Purin bodie.s of foodstufts. Lx)adoa 19U2. 

>) C. r. soo. hiol. 53. 830. 1901. 
2) Berl. klui. Woclienschr. 1903. 50. 
Unveröffentlicht. 

*) rnven'iffcnthcht. 

^) K;i ppoport, l)is.s. Bonn 1900; Dolff, Disaert. Bonn 1898. 

«) Dissert. .Marl>urg 1901. Arch. f. exp. Pftth. u. Pharm. 4t. 321. 1901. 

') Biocliein. ZeiUHchr. 21. TO. 1909. 

*) Rockwuod und Epps, Am. Joum. of phys. 19. 97. 1907. — Gilardoni, 
Therap. Monatah. 18. 09. 1904. F auvel, La ref. alim 11. 245. 1907; vgl. auch 

Subkow. Dissert. Moskau 1<H)3. J. T. 33. 

*) Chiuasiiure; de la Camp, Mimeh. med. Woeheiischr. 1<M)1. 1203. — . 
A. Xikolaior und 1. Hagenherg, 2Jcntralhl. f. Stofiw. u. X'erdavumgskrankh. 
1. 131. I9i>0. — Taltavall und (Jies, Am. .Joum. of [iliv.s. 9. IVoc. am. Piiys. 
80C. 12. 19(13. — l'lrici. Dissert. Marl>urg 11M.)1 ; Areii. f." exp. Path. u. Pharm. 
6. 321. 1901. — Ben/x>e.sanre: Lewandowskv, Zeitäohr. f. inn. Med. 40. 202. 
1900. — Uupfer, Zeitaohr. f. phys. Ch. 37. 302. 1900. 
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0.186 


MM 
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1) Aoroid, iL, Bio-ohem. Joom. o. 400. (1911). 
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') Acroid 1. c. 

') A. Soheib, unveröffeatlicht. 
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Dem ist noch hinzuzufügen, dass Kaffee, Tee und Kakao reich- 
liche Mengen von Purinstoffen enthalten. Hervorzuheben ist auch, 
dass von den Vf^etabilien Bohnen, Erbsen, Hafer, Spinat u. a. nicht 
zu veraachiässigeude Mengen von Purinen entlialten, ebenso wie ge- 
wisse Biere^), was die Richtigkeit der allgemeinen Annahme, dass 
eine vegetarische DUlt pnrinfrei sei, einigermassen einschränkt. Von 
den wenigen bisher darauf untersuchten Nahrungsmitteln erwiesen sich 
verlLältnisiuässig viele allantf)iiibaltig. Der Allantoiugehalt ist ins- 
besondere in der .Milch und in den Leguminosen nicht unbeträcbtlich, 
jedenfalls nicht zu vernachlässigen, iliue streng purinfreie Diät ktinn 
nach der gegebenen Cbersicht nur ans Milch und Milchprodukten (Butter, 
Käse), Eiem, Zucker, Kartoffeln, Reis, Tapioca, Kohl, Kopfsalat, Weizen- 
mehl und Weissbrot bestehen. Soll sie gleichzeitig allantoinfrei sein, 
so muss man sich auf Mehlspeisen, Eier, Speck und Kartoffeln be- 
schränken und uauientlich Milch vermeiden. Für die purinfreie und 
allajitoiiifreie Ernährung von Hunden und Kaninchen würde sich am 
liesten Reis eignen, wozu bei Hunden noch Spedr und Weissbrot, bei 
Kaninchen Weissbrot und Kohl hinzukäme. 

Die Hauptmasse der mit der Nahrung aufgenununenen Purine ist 
iti <ler Xucleinsäure gebunden, und dementsprecbend sind es vorzugs- 
weise die Amiiu)i)urine' (s. o.l, welche da in Betracht kuunueii. In 
Prozenten der Trockensubstanz entliielt Lunge: nach Kos sei bestinnnt 
0,180 Guanin, 0,145 Adeniu, 0,208 Hypoxanthin, 0,069 Xanthin; nach 
Burian bestimmt 0,227 Guanin, 0,232 Adenin, 0,226 Hypoxanthin, 
0,069 Xanthin^). In einem Kilo frischen Knochenmarks vom Pferde 
wurden gefunden: Ü.8125 (Juanin. 0,1710 Adenin, 0,072 Hypoxanthin, 
0.02.S7 Xaiitliin^). Von den verscliie<lenen Muskeln enthält Herzmuskel 
am meisten Purine, dann folgt der quergestreifte Ökeletiuuskel und 
dann die glatte Muskulatur^). 

Aber auch freie Purine sind in den Nahrungsmitteln reichlich 
enthalten. Im Fleisch und Fleischextrakt Hypoxanthin und Xanthin<»). 

>) W. Hall, Berl. klin. Woohenflohr. 1908. 868. 

*) X. SiebtT und W. Dzierzpowski . Zoitschr. f.. ph. Ch. 6S. 269. 1909. 

3) H. Thar, Biochem. Zeitschr. 23. 43. 11)09. 

*) V. Soaffidi, Bioohem. Zeitschr. tt. 247. 1911. 

») Krüper. Zeitsrlir. f. ph. Ch. 16. 161. 320. 1802; IS. 423. 1804: 21. 274. 
1895/96. — K. Micko» Zeitschr. f. Unters, d. Nahr. u. Cenussmittci 6. 781; 7. 
867; 8. 22& 
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Im Tee Ailfnin i ). In Kaffee, Tee und Kakao die Methylxanthine : Kaffein 
(l-3-7-'J'i imcthylxaiithiii i. Tlieohroinin (3-7-L)imeth\ixanthin). Thecphyliin 
(l-3-Diiueliiyl\iUithiaj und geringe Mengen von xMonüniethylxanliiin -j. 
Ua Zackerittbensaft fand H. W. Bressler Xanthin, HypoxaJithin, 
Adenin und Guanm^), im KartoffelpresssaCt E. Schulze Uypoxan- 
tbin^). Auch im Safte des Zuckerrohres sind freie Purine enthalten^), 
und in der Hcrinc^lake wurden Guanin, Hypoxanthin, Adenin> aber keine 
Metliylpurine gefmulen 

i'ür die Uuurteilung der Grösse der exogenen i^unuausscheidung 
im Vergleich mit der Einfahr sind namentlich zwei Punkte wichtig. 
Zmiächst sind von dem N der als Nucleinsäure gebunden oder als Amino- 
basen frei eingeführten Purine für die Bilanz nur 8O0/0 anzusetzen, 
da fsichf wf'itor unten) der Aminn-X der Aminopurine ((Juaniii und 
A(l<'iiin I im Sloffucchscl ai)t;<'s]ialt('n wird. Dieser Forderung ist unter 
den /^hireichen Bilanzen der Literatur, abgesehen von einigen neueren 
Arbeiten, nur von Krüger und Schmid Rechnung getragen worden 
(s. u. 1. c). Dann ist die Resorptionsgrösse der Purine vom Magen- 
Dannkanal aus zu berücksichtigen. Der Kot des Menschen enthält immer 
auch bei j)urinfreier Krnährung Purine, und zwar nicht unerheblich 
(Krüger und Schiiten h e 1 m : S c h i 1 1 e n Ii e I in fand 0.027 bis 
0,25« Purin-X pro Tag «j, C. Toll e n s 0,12 y), C. B a r t o 1 e 1 1 i 0.197 i" ). 
Die Kotpurine sind teils frei, zum grössten Teil aber als Nucleine und 
Nucleinsäuren gebunden. Ein grosser Teil wird von desquamierten Darm« 
epithelien, ein kleinerer Teil von den Bakterien des Kotes geliefert. 
Die Tialle enthält nichts, das Pankreassekret wenig (Schitten- 
helni'^i). Danach konnnt der Darm als Ausscheidunc;sort für zirku- 
lierende Purine nicht in Betracht. Aus den Hydrolysaten des Menschen- 
kots wurden erhalten: Guanin, Adenin, wenig Xanthin und Hypo- 
xanthin. Harnsäure findet sich nach Schittenhelm nicht, nur 
im Mekonium (verschlucktes Fruchtwasser) 12)^ von anderen Untersuchem 
wurde sie jedoch im Kot pefundcn 1^). Die Basenansschcidung ist grösser 
als im iluru ^^). 2s ormaler weise ist sie ziemlich konstant. Sie wird 

') KrÜL'i r 1. c. — Micke I. c. 

2) M. AD.anPSf. Arrh. (ii farni. r Ter. 10. 221. 1902. 

3) Zeitsrlir. t. ph. Ch. 41. 530. 1904. 
*) I^ndwirtMh. Vera. M. 331. 1904. 

*) C. K. Shorpy, Joum. of am. ch. soc. lSOf>. 4!?2. 

•) S. Isaac, Dissort. Stra.sslnirfi 1904; Holmeisters Beitr. z. ch. Phys. u. 
Pfcth. 5. ö(K). 19<)4. 

^) Zeitschr. f. pli. Ch. 3."». In.i. 1002. 
») Arch. 1. kl. Mi'd. Nl. 42:{. Il«>4. 
9) ZfitHohr. f. inn. Mvil 25. HA. 

") Riv. crit. (H cl. nunl. HKt.'j. Xr. ßO (durch J. T. 36). 

"1 Arch. f. klin. .Med M. 1. c. 

•«) Arch. f. kliti. M.d. sl 1. c. und S9. 2m. IflOG. 

") Anaelm Heilot . Tlx-st- Lv<>n ÜWMi (.T. T. 37. 388). - Fr. Galdi. U 
poUclin. (1905) 12. fa.sc. 34 (J. T. üö. 442). — Bartoletti, 1. c. 

'*) Krfigeru. Schittenhelm, Zeitechr. f. ph. Gh. 96. 163. 1992. 
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vormehrt durch schlackenreiche Nahrung (Zunahme der Kotpnrine mit 
dem Trockengehalt der Fäzes), durch Diarrhöe und Pankreaserkrankung, 
vermindert durch Obstipation (Darm£äuinis) (Schittenhclm ^)). Bei 
Leukämie fand Schittenhelm (1. c.) nonnale Werte, andere eitie 
Vermehrung*). Insbesondere stcij^t aber der Purinwert des Kots nach 
Einnahme von purinhaltigen Nahrungsrnittehi und noch mehr nach 
Einnainno von freien Purinen. Ein beträchtlicher Teil der genosseiK'n 
Purine wird also nicht resorbiert. I. W. Hall^J fand von verfüttertem 
Guaniu beim Mensehen 62 — 65o/o im Kote wieder, nach Thymuszulage 
betrug der Kot-Purin-N 0,177 gegen 0,01 in der Norm. Doch kann ans 
dem Pnringebaite der Fäzes die Resorptionsgrössc nicht eindeutig er- 
schlossen werden, da die Purine der Zersetzung durch die Daniil akterien 
sehr zueanylich sind ^) und i)ei dieser Zersetzung der Piiiinring ge- 
s{>altcu wird. — Schliesslich wird man auch mit der Möglichkeit einer 
Deponierung wenigstens gewisser Purine (Harnsäure) irgendwo im Körper 
redmen müssen. 

Von dem in den freien und gebundenen Purinen por os aufgenom- 
menen N \vird vom Menschen nur ein mid zwar sehr wechselnder An- 
teil bn Harn in Form von Purinstoffen ausgeschieden. Auch wenn 
man die mit dem Kote ausgeschiedenen Purine in iiechnuug setzt, ist 
die Ausscheidung nur unvollständig. Die ontosnditen aaderai ^uge- 
tiere scheiden dagegen d^ aullgenommenen Pnrin»N vollständig und 
zwar 80 gut wie ausschliesslich im Harn ans. 



Vom Stickstoff aufgenommener Purinatoffe wurde im Harn alä Purin- N 



Adenin, per m 



Guanin, per ob 



I. Beim Menschen. 



46% 

41 und 33 % 
50% (Gicht) 



IL Krüger u. I. Sohmid*) 
L. B. Mendel u. Lyman*) 
Brugsoh u. Sohittenhelm') 



0% 
(51 % 
22% 
0 " 

OQ O 

O 

76 



Krücer u. Seh mid '') 
in den Fäzes) W. H u II») 
u. 34% Mendel u. Lyman») 

((ücht) Brugsch u. Schittenhelm') 

(Alkoholi^muB) Rotky*) l Unter BerückBich- 
(Dialjetes) „ \ tigung der JElesorp- 



87 "ü (Polyurie) 



tion. 



») Schittenhclm. Arch. f. klin. Med. 81. 423. 1904. 

') Bartoletti, 1. c. Va.s Zcitsehr. f. klin. Med. «8. Heft 1/2. 1909. 

') Joum. of Path. und Bivct. 2. 240. 1905. 

•) Schittenhelm, Zeitschr. f. pli. Ch. M. 199. 1903. — Schittenhelm 
und Sohrotter, Zeitschr. f. Stoffw. u. VerdauoBgskrankh. g. 319. 1905. 
») Zeitschr. f. phys. Ch. 34. 549. 1902. 
•) Joum. biol. Cheu\. S. IJ5. 1910. 

ZeitBchr. f. exf>. Path. u. Therapw 6. 215. 1908. 
*) Diflaert. Manchester 1902. 
•) DeutMh. Anh. f. kl. Med. 98. 640. 1910. 
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Hyponnthin, par os . 48—66 % 



Xanthin, per oh ... . 



59—68 % 
13 ((iicht) 
62 "o (Leukämie) 
3S<'„ (Nephrit») 
64-92 % 

0"« 
10% 

47 u. 86% 
48% 



Xanthin-Natriom, per 08 0.7 %. 13 %. 38 % 

(27 "oindcoISnt), 
70%.76o^,42% 

intravfTim 89% 

HaiMäure, per os . . . 0 

•abkutaii 75—90% 

01-82% 

intramuskulär . . . 80 % 

intravenös 100 

Coffein, per m .... 35—40 % 

36 % 

subkutan 1^ % 

Ällantoin, subkutan . . 88,3 % 
„ per OB ... 34.4 % 
Nuoleina&ure, per ob . . 41 56 % 

I /o» /O» /O 

Unter Berücksichtigung 

der AuHsrlioidung mit 

den Fäzes: »%. 16%, ö4% 

Fleisch 50 % 

Unt«r litTÜcksichtignng 

der Aussclieidunj^ in 

den l azes 47—68% 

53— 63% 

54- 68% 



HallM. Bnrian u. Sehnr*), 

Minkowski*), Krfiger und 

iSch mid (I. c.) 
Mendel u. Lyman (1. o.) 
Brngsoh n.Sohittenhelm (1. c.) 
Rotky (L c.) 

Landau ') 

Rzentkowski *) 

Krüger n. Sohmid (Lo.) 

M<Mulf>l n. T,yman(l. c.) 

B u ria n u. S c 1 1 ii r (1. c), Unter Be- 

rfiokiichtigung der AuBBcheidung 

in den f^aee. 



Lewinth»!*) 

Ibrahim u. tSoetbeer') 
Dieselben, ebeod« 
Wiechowski •) 
Benozur ») 
Umbor '») 

Bnrian u, Sohnr (1. o.) 
Lewinth«! (1. o.) 

Wiechowski (1. o.) 

Bloch") 



Frank u. 8chittenhel m '*) 
Burian u. Schur, I. c. 



Hall, I. 0. 

Kaufmann u. Mohr") 



>) I. c 

«) Pflügen» Arch. SO. 211. IflOO u. 87. 239. 1901. 

*i Deutsch. Arch. f. klin. Med. 9«». 

*} Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 48. 375. 1898. 

*) Arrh. f. Vordaiumgskrankh. 11. 440. 1905. 
•) Zeitüclir. £. phys. Ch. 77. 2ö9. 1912. 
') Zeitschr. f. phys. Ch. 85. I. 1902. 

«) Aroli. f. i'xp. f»utli. u. Pharm. fiO. 185. 1009. 
•) Zeitsclir. f. üxp. Tutli. u. Th. 7. 339. 1909. 

**) KongresR f. inn. Med. vgl. auch Frank u. Bauoh. Berl. klin. Woohen» 
Schrift 4S 1463. 1011. 

") Deutscli. Arcli. f. klin. Metl. 83. ÖOU. 19U3. 

X) Zeitschr. f. phys. Ch. 68. 269. 1909. 

") Deutseh. Aroh. f. klin. Bfed. 74. 121. 1902. 
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Thymus 54—68% Kauf mann u. Mohr, 1. 0. 

8% (3% Gicht) Lewiuthal. 1. c. 

Leber tu VuJmtm. . . 50% BnrUn u. Sehnr, t e. 

Legominoeen 46—66% FauveP) 

45—56% Hall. I. c. 

Heringsroggen . . . .10% Pliiuuier, Dick u. Lieb') 



IL Beim Hund. 

Hypoxanthin 80% Minkuw»ki, I. c. 

Harnafture, Bubkutan . . 100% Wieohowski*) 

Nneleiiuftinre^ per oe . . 123 114%, 109%, Sohittenhelm >) 

119 %<) 

72—88% Hirokawa«) 
86% (Blehwgif. 
tiing) 

Theobroniin. jx'r oh . . 55% Krüger \i. Schmidt') 

Allantoin, »ubkutan . . 100% Minkowski, (1. c.)Pud u auhka *) 



m. Kaninoben. 

Hftmsäure. subkutaa .50% Wiechowski') 

intravendB 80% Sohittenhelm o. Seieser*) 

Allantoin. intas'veiifie . 100 % Dieselben, ebend» 
Nndeinsäin«, per oe . 45—50 % „ „ 

100 % 

Xanthin, intravente . . 76% (ohne Allan- Lewintbal, L o. 

toin) 

Theobromin, per os . . 25—31 % Kruger u. Schmidt'*) 



IV. Schwein. 

Nucleins&ttre, per os . . 88%, 129%, 94%«) Schittenhelm 

Dio Kurve der endogeiKMi Purinausschciduiig zeigt nach Zu^lh^ 
TOn puhiiliaitiger Nahrung oiueii raschen Anstieg, der in der fünften 



*) C. r. ao. des so. 148. 72. 1006. 

Journ. of pliys. 39. 98. 100!». 
^) Beitr. z. ch. Pliya. u. Path. HorauAgeg. v. Ft. Hofmeister. 11. 109. 1907. 
*) Diese Zahlen sind aus den Angaben der Arbeiten so bereeluiet, dass nur 

80",', dos Puriii-X der verfütt«'rt«ii Xiiclfinsäuiv als Aufti;ilmic an^'csrtzt wurtlen. 
(s. o.). Die in den beiilen Arbeiten angegebenen Zahlen lauten für den Hund: 
102%. 92%. 88%. 98%: für das Schwein: 66%, 96%, 76%. 

•) Zcitschr. f. phvs. Ch. 62. 80. 1909. 

•) Bioohem. Zeitschr. 26. 441. 1910. 

») B. B. 88. 2677. 

*l Aroh f. PX|). Path. u. Pharm. 44. 59. 

') Zeitsclir. f. exu. Path. u. Th. 7. 116. 1909. 
>*) B. R 88. 2677 n. Aroh. f. exp. FMh. u. Pharm. 46. 269.1901. 
") Zeitsohr. f. phys. Gh. 64. 63. 1910. 

M«abattsr-Mnpp*rt, AmljM dss Hans. 11. Aafl. 69 
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Stunde sein Maximum erreicht, während das Maximum der X- Aus- 
scheidung in die achte Stunde fällt (M a r e Arch. slav., 1. c, Pfeil 
1. c.}. Alareä hält dieses Verhalten für einen Ausdruck der Purin- 
▼ennehnmg durch Veidauungsarbeit, die bei der BeirSltigung von purin- 
reichen Nahnmgssloffen besonders hochgradig sein soll (Pflüge rs 
Archiv. 1. c). Nach massiger Aufnahme ist die exogene Purinausschei- 
dung in ß— 8 Stunden heendct (W. Hall, 1. c), kann aber nach sehr 
grosser Zufuhr bis zum 3.— ö. Tage aadauem (Burian und Schur") 
und Ii loch 2)). 

Bei der Gicht ist die exogene Purinausscheiduiig verzögert*). Intra- 
venös injizierte Harnsäure wird im Gegensatz zum Gesunden nur zu 
einem Teil ausgeschieden (Umber, L c), ebenso beim chxomschen 
Alkoholismus ^) und manchmal bei Lebercirrhose Chinin und Tannin 
sollen die exogene Purinausschoidung nach Thymusgenuss verhindern 
Alkohol während der Mahlzeit gf^iosseii steigert nach Chitt enden u. 
Beebe die Harnsäureausscheidung, während er im nüchternen Zustande 
nicht wirkt (s. o.) oder gar die Purinausfuhr einschränkt^). Nach neueren 
Untersuchungen soll das Atophan auch die exogene Purinausscheidung 
des Menschen vermehren H i r o k a w a fand sie beim Hunde während 
schwerer Bleivergiftung stark herabgesetzt^). 

Aus deji Daten für die Grösse der exogenen Purinausscheidung 
muss der Schluss gezogen w(M(lpn. (kiss (hei schlechter Resorption der 
Purine aus dem Vor(iauuni,'skaiial ix'im Menschen) die in den Kreis- 
lauf gelangenden Purine (abgesehen von den methylierten Xan- 
thinen) als solche unangreifbar sind und so gut wie quantitativ 
im Harn auageschieden werden (W. Wiecho wski^^), Siven^^)). 
Dafür spricht auch die individuelle Konstanz der endogenen Harnpurin- 
ausscheidung. Der endogeno Purinsloffwcchsol ist vom exogenen völlig 
unabhängig; der letztere addiert sich einfach zu erstercm (S i v e n , 1. c). 



») I. o. 

*) Arch. f. klin. Morl. SS. 517. 100.". 

*) Brussch und iSchittenhelm, ZeitscUr. f. exp. Path. u. Th. 4. 480. 1907 
— Vogt, Reaoh, Kaufmann und Mohr, Brnfrseh, Nirsohstein, 
BoBser; zit. nach Uinbor, Th- rap. d. Gogenw. Fobr. 11>09. 

*) Landau, Aich. f. klin. Med. 9&. 280. 1909. — Schittouholm, Zeitschr. 
f. exp. Ch. C8. 97. 1900. — L. Pollak, Aroh. f. klin. Med. 88. 224. 1907. 

•) B. Blr)ch. Elx nda. 93. 499. 1908. 

*) R. Daniel, Diasert. Bonn 1898. 

Am. Jonm. of ph. 9. Proo. of the am. phyB. boo. 8. 1903. 

*) Aussr-In iflnnfr ii>ji/i<Tl<T Harnsäiirc boiin Mfn.schcn, T'rank und I^aur h, 
Berl. klin. Wucheuächr. 48. 14G3. 1911. — Purinausscheidung nach Nuklein- 
Bäurezufahr, dieselben. — Baach, IKbb. Heidelben; 1911. Aroh. f. VerdaunngB- 
krankh. 17. 1911. Dfutsr-h, Münch, med. \^ ochcnsclir. 1911. Nr 50. 
Frank und Przcdborski, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. tf8. 349. 1912. Nach 
HjpoxanthinfQtterung dieselben, ebenda. 

I. c. 

»») Biociieni. ZeiUsclir. 1». 377. 1909. 
u) Pflügen Aroh. 148. 297. 1912. 
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Der Organismaa braucht keine exogenen Purine. Ein Ansatz — wie 
beim Eiweiss — findet nicht statt. 

Der obige fOr das Stiulium des Purinhaushalts ausschlaggebende 

Schluss ist gegenwärtig noch nicht allgomoin. aber von vielen anerkannt. 
Insbesondere stehen 13 r u g s c h und S c h i 1 1 o n h e 1 in noch auf dein 
Boden der alten Annahme, dass die Purinstofle beim Menschen zu 
Hamstolf oxydiert werden und nur zu dem Brachteil» der nach 
NucleinsäurefÜtterung von deren Purin-N als solcher im Harn er- 
scheint, der Umwandlung zu Harnstoff entgehen. — Die Annahme von 
Burian und Schur jedoch, dass von den aufgenommenen und im 
Organismus gebildeten Purinen ein für die einzelnen i?augfti<Mailcn 
spezifischer, konstajiter Bruchteil (Integrativiaktor) zerstört werde, ist 
wohl endgültig aufgegeben. 

Q. Die Verteilung der Purinstoffe im Harn und ihr 

Schicksal im Organismus. 

Die Gesamtpurinausscheidung lässt sich in drei Grappen sondern, 
welche verschiedene Oxydationsstufen darstellen: Basen (Adenin- 
Ilypoxanthin, Guanin Xanthinl — die Methylxanthine sind als rein 
exogen und weil sie ansserdcni ein anderes Schicksal liaben ausser 
Betracht gelassen — , Harnsäure und A 1 1 a n t o i n. Die Verteilung 
der Gesamtpurinaussdieidung auf diese drei Grappen ist bei den ver* 
schiedenen Saugetierartea nicht gleich. Es lassen sich in dieser l!e- 
zishung zunächst zwei scharf getrennte Abteilungen unterscheiden. 
(Soweit die einzehien Sängftiere untersucht sind.) Die eine bildet 
der Mensch mid die anthrupuiden Affen, die andere alle anderen 
Säugetiere mit Einschluss der niedrigen Affen. 

Beim Menschen und den anthropoiden Affen (untersucht ist der 
Sdiimpanse, Troglodytes niger) i) wird die HaupUnenge der Harnpurine, 
ca. 90o/o und mehr, von der Harnsäure gebildet. Allan toin und Basen 
werden nur in sehr t:<'ringer Menge ausgeschieden. — Bei den übrigen 
Sänccticifn wird die ilauptmenge der Purinausscheidung vom Allantoin 
gebildet, Harnsäure und Basen treten ganz zurück i). Praktisch wird 
also die Gesamt-Purinausscheidung beim Menschen und Anthropoiden 
von der Harnsäure, bei den übrigen Säugera vom Allantoin dargestellt 
Der Purinstoffwechsel ist daher beim ^lenschen an der Harnsäure, bei 
den übrigen Säuqetierou fhixio'jf'n am Allantoin zu studieren und nicht — 
wie dies noch gegenwärtig mitunter geschieht — auch an der Harn- 
säure. 

Der geringe, von der Hainsäure übrig gelassene Purinrest verteilt 
sich beim Menschen derart, dass die Basen das Allantoin Ober^%'ieg .>n. Ja 
es Ist noch nicht ganz sichergestellt, ob die geringen AUantoinmengen des 

1) W. Wieohowski, Featschrift ffir v. Jaksoh. Praomr med. WocheoBohr. 
t7. 1912. Xr. 22. 
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Monschenhariis nicht rein exogenen I rsprunps sind siehe weiter unten 
bei Allaatoin), und in den Proben Schiinpanäeuliarnä, die ich uuler- 
sttchen konnte, habe ich Oberhaupt kein AUantoin gefunden (was aller- 
dings nur beweist, dass die Menge sehr gering war). Unter den Basen 
wiederum überwiegen die Oxypforine weitaus über die primären Bau- 
sfeine der Xnrleinsäure, die Ann'nopurine, und unter den Oxypnrinen 
nimmt die höchste Üxydatioiiästufe, das Xanthin, an Masse die erste 
Stelle ein. 

In der Abteilung der übrigen Säugetiere verteilt sich der nach 
Abzug des Allantoins bleibende geringe Rest der Gesamt-Purinaasschei- 

dung auf Harnsäure und Basen in einer hei den einzelnen Arten ver- 
schiedenen Weise. Es lassen sich da zwei Tyj>en unterscheiden; <'i?!e 
solche, l>ei der die Harnsänreanssrheidnnß ülterwief^t nnd eine, bei der 
die liasenausscheidung überwiegt. Zu der letzteren gehört das Schwein 
und das Pferd zu der ersteren das Rind das Kaninchen und 
der Hund. 

Nach dem oben gezogenen Schlüsse, dass die Parinaasscheidung 
quantitativ sei, muss die Verteilung der Purine anf die <'inzelnen Gruppen 
ein cenanes l?ild 'les intenn<Mliären Pnrinst<»ff\v<M-hsels <Ier einzelnen 
Siiugetierartcn sein. Ilass die hr>chste ü.\ydati(jnsstufe in urosster Menge 
vurhandeu ist und unter den niedrigeren Oxydationsstufen wieder die 
höheren überwiegen, spricht für einen allmählichen Abban und kenn- 
zeichnet die in geringerer Menge au^eschiedenen Purine als inter* 
modiäre Produkte. In der Tat stimm«! alle Hefnnde, die man sonst 
l)eini Stndinm «les Purinstoffwechsels gemacht hat, mit den Schlüssen 
iiherein. di<' maii aus der Verteiluug der Purinsuhstaiizen iiu Harn ab- 
leiten kann. 

Zunäcii^t ist die Verteilung der Purine im ilarn bei purinhaltiger 
Kost die gleiche wie bei purinfreier^) (abgesehen von den eine andere 
Stellung einnehmenden Methylxanthinen), d. h. die exogenen Purine 

uiüerlieceii dem gleichen Schicksal wie die endoqem n, soweit sie in 
den Kreislanf eelaniieji. Immer ist heim Menschen die Harnsäure, beim 

Säugetii'i sonst <las .\lIanloin vrinK'hr t^). 

Es komite ferner <'in stufen weiser Ahliau der Aminobasen zu 
Oxybasen, der Oxybasen zu Harnsäure, der Harnsäure zu Ailantoin beim 
Studium der Wirkungen von überlebenden Organen a,uf die Pnrinstoffe 
in allen Einzelheiten beobachtet werden. Es zeigte sich, dass jeder 
Oxydationsslufe eine bestimmte Fermentleistung im Überlcbendver- 
sucho entspricht: Adenaae, Guanase, Xanthinoxydase, Uricooxydasc. 

') A. Sehittcnholm und E. Bendiz, Zeitschr. f. ph. Cli. 48. 140. 1906. 
Sr-Iiit tciilicl ni. oiH>ndH. 4ß. .'{54. 1905. — Laf. B. Mendel und Lymann, 

Joiim. ot hiol. Ch. 8. llä. 1<<H). 

«) Burian u. Schur, Pflüpors Arch. 80. 1. c. 

3) Sohif tcnticltn, Zeitsolir. f. ph. Ch. 62. 80. 1!M)0. - Schittmholm 
und .St i.s.ser, Zeif.schr. f. exp. Path. u. Th. 7. 116. 190*J. Mendel, Undorhill 
nnd White, Am. Joom. ot ph. 8. 377. 1903. 
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Diese Fermonte sind bei den ein/oliicn Sängotiercn auf die vorschio- 
donen Organe in verscluodenor Weise verteilt (vgl. die unter Benützung 
von Schittenhelms Zusaniniensteiluug in 0 p p e n h e i Jii c r s 
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Handbuch der liiocheinie angefertigte Tabelle S. 927 1)) und entstehen 
wahrscheinhch, indem sie damit ihre Individualität beweisen» in ver- 
schiedener Reihenfolge im Verlaufe der embryonalen Entwickelong 

Hierzu ist zu bemerken, dass der Adenasegebalt der menschlicben 
Organe unsicher ist; nach Jones enthalten die Organe des Menschen 
überhaupt keine Adenase. 

Mit der (Jruppierung der Purine im Harn der Säu(Tctiere steht in 
bestem Kinkliuige, dass Hanisaiireoxydase in irpond einem Organe 
jedes der untersuchten Tiere vurhaiideu ist, während in keine in 
Organe des Menschen Uricooxydase gefunden werden konnte'). Da- 
gegen scheint das Fehlen der Adenase zunächst dem Verständnisse 
Schwierigkeiten zu bereiten, denn im Harn wird kein Adenin ausge- 
schieden, wiewohl es in den Nucleiusäuren des Organismus reichlich 
vorhanden ist. Dieses Verhalten ist durch die Entdeckuriy der Vdeno- 
sindesamidase (Jone s) erklärlich geworden. Es ist anzunehmen, dass 
dieses inosinbildende Ferment auch in menschlichen Organen vor- 
handen ist 

Schliesslich entspricht das Schicksal der von aussen in den 
Organismus eingeführten freien Purine (soweit untersucht) vollständig 

den aus der Verteihing der endogenen Haritpurine für den intermediären 
Stoffwechsel gezogenen Schlü.ssen. Von den diesbezüglichen VersnclK-ii 
sind diejenigen besonders wichtig, welche das Schicksal subkutan oder 
intravenös eingespritzter Harnsäure betreffen. Beim Menschen wird 
danach die eingefOhrte Harnsäure unverändert, beim übrigen Sänge- 
tier dagegen das Allantoin ausgeschieden'*). Schon früher wurde fwt- 
gestellt, dass nach Injektion von freien Purinen beim Tier keine Ham- 

^) Horbaozewaki. Monatsh. f. h. 10. 624. 1889; 12. 221. 1801. — Ghasse. 

vant et Riebet, C. r. soc. biol. 48. 743. 1896. Jakoby, Virch. Arch. 157. 
235. 1890. — Spitzer, PfliigetB Aioh. 7«. 192. 1899. — Wiener, Arch. f. 
exp. Path. w. Pharm. 42. 375. 180». — Burian, Zeitflchr. f. ph. Ch. 48. 497. 1904 06. 

— Schittrnliolin, Zeitschr. f. ph. Ch. 46. .354. 19<V): 45. 121. 100.5. — S c h i 1 1 n- 
heim u. tiohmid, ebenda, 60. 30. 1906/07; Zoitschr. f. oxp. Path. u. Th. 4. 424. 

1907. — Sohittenhelm u. Knnzel, Zentralbl. f. d. ge.s. Phvs. u. F^th.d. Stoffir. 

l!t0S. Xr, 19. 721. — .Schitl.-nholm. ehenda. 4. 801. 1909; Ziitsthr. f. ph. Ch. 
tfa. 248. 1909. — Jones u. Partridge, Zeitachr. f. ph. Ch. 42. 343. 1904. — Jones, 
ebenda 46. 84. 1905. — Jones n. Austrian, ebenda, 48. 110. 1906. — Jone» 
VI. Wint-rnitz, clu tula. 60. ISO. 1909; 44. 1. 19!).'). Jones u. M ü I Ic r. ebonda, 
«1. 395. 1909. — VVieuhowski, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. «0. 185. 1909. — 
Wieohowski n. Wiener, Hofmeisters Beitr. z. ch. Phys. u. Pbth. 9. 247. 1907. 

— Battr lliu. Stern, BukIioiu. Zcitsilir. 19. 219. 1909." — Amberp u. Jones, 
Zeitsehr. f. ph. Ch. 7S. 407. 1911. — Jones, Journ. of biol. Ch. ». 109. 1911. 

*) Mendel u. Mitohel, ebenda, 20. 97. 1007. — Jones and Austrian, 
Journ. of Iiicl. Ch. 3. 227. 191 »7. 

•) W iechowski, Arch. f. exo. Puth. u. Pharm. «0. 197. 1909. Hier auch 
die Kritik der abweichenden Versucne von Crof tan. Pfeiffer und Sehitten- 
hc-ini, ^^oriiiHT iiti K;i|nt('l Harn^änn- iiähcree ZU finden ist» Vgl. auch So bitten* 
heim, Zeitsehr. f. ph. Ch. C». 248. 1909. 

*i Wieohowski, I. c. und Hofmeisters Beitr. z. ch. Ph.n. Baih. 11. 109. 
1907. Mendel u. White, Am. Journ. of phys. 12. 8ft. 1901 
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säure ausgeschio<lon wird i). Das merkwürdige Verhalten des Adcnins 
hierbei, welches sich als schweres Gift erwies und zur Ausscheidung 
eines sonst im Organismus nicht beobachteten Purinstoffes (6-Aniino- 
2-8*Dioxyparm) Veiaalassung gibt kann dadurch erklärt werden, dass 
im Orgamsmns Mee Adoiin überhaupt in der Norm nicht anttritt, 
indem ans der Niideinsäare zunächst Adenosin. aus diesem nach 
Dcsaminierung Inosin und ans diesem Hypoxaiithiu gebildet wird. 

Die Bestimmung des Verhältnisses der (llieder 
der Gesamt-Purinausschcidung gestattet also un- 
mittelbar einen Schlnss auf die Besonderheit des 
Purinstoff wechseis in einem vorliegenden Falle zu 
ziehen. Hiernach müsste man für jene Säugetiere (s. o.), bei denen 
sich der neben dem Alhmtoin verbleibende Purinrest derart verteilt, dass 
überwiegend Basten und weniger Harnsäure ausgeschieden vfird, annehmen, 
dass Allan Loin entweder direkt, ohne die Harusäurcstufe zu passieren, 
aus den Basen entstehen Icann, oder dass die Oxydation zu Harnsäure 
langsamer erfolgt als die Oxydation der Harnsäure zu Allantoin. 

Die spezifische Relation zwischen den Gliedern der Purinaus- 
spheidnng schwankt bei den verschiedenen Säugetierarton in(lividu<'ll 
nur sehr wenig. Insbesondere wird das Verliältnis (lesanit l'iiriii N zu 
Harnsäure-N beim Menschen und das Verhältnis Gesaunt i'unn-N zu 
Allantoin-N bei den übrigen Säugetieren mit grosser Zähigkeit fest- 
gehalten. Ich habe mich davon überzeugt, dass wenigstens, soweit die 
endogene Ausscheidung in Betracht koiiiiiit. es kaum gelingt, durtli 
Vergiftung cnJer sonstige Massnahmen beim Kaninclx-n und Hund eine 
Oxydationshennnung im Sinne einer vermehrten Harnaäureausscheidung 
und verminderten Allan toinausscbeidung zu erzielen (Blausäure, Narkose, 
Blei, Schilddrfisenexstirpation 3)). Mendel und White geben an, 
dass Sullbnal und Chinin-Vergiftung die Allantoinbildung aus injizierter 
Harnsäure verhindere, sie haben aber mit einer unzulänglichen Allantoin- 
bestimmungsrn< th<Mie gearbeitet, so dass die Frtige noch aJs unbeant- 
wortet gelten muss Bei lang dauernder Nucleinsäurefütterong sah 
Hirokawa beim Hunde das Verhältnis sich zugunsten der Harnsäure 
verschieben^). Im selben Sinne spricht eine Beobachtung von mir und 
Wiener. Nach langdauernder ausschliesslicher Fütterung mit Kalbs- 
bries zeigte die Lel>er eines Hund^ einen auffallend geringen Gehalt an 
Harnsäureoxydase *'). 

Diuresestcigerung soll beim Hunde zu einer vermehrtt^'n Harnsäurc- 

Schittenhelm, Arch. f. exp. Path. u. Pharm.47.432. — Sohittenhelm 
u. Bend ix, Zeitschr. f. ph. Ch. 42. 401. 1904. 

*) Minkowski, Aroh. f. exp. Path. u. Pharm. 42. 375. 1898; Deutsche med. 
VVochenschr. 28. 490. Um. A. Nicolaier. Zeitschr, f, klin. Med. 46. 860. 190S. 
— Krüger, Münch, med. Wochcnschr. 1903. 741. 

•) Unveröffentlicht, 

*) Am. Jonm. of ph. 12. S."). 1904. 

") Biochem. Zeitechr. 26. 441. 1900. 

•) UnTeritffentlioht. 
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ausfuhr Veranlassung gelten, im (iegensaU zum Menschen i); die Gesamt- 
l'urinausscheiduiig der Kaninchen ist bei der Steigerung der Oiurese 
wenigstens fOr die Tagesmeage nicht Termehrt'); es könnte sich daher 
hei der Beobachtung Ton Burian und Schar um durch die Diärese 
bc\inrkte beschleunigte Ausscheidung intermedi&rer Produkte (das ist 
die Harnsäure heim Hunde) handeln. 

Beinr: Menschen ist das Vcrliältnis Harnsäure-N zu Rason-N (besser 
wäre es, das Verhältnis Gcsanit-Purin i\ zu Harnsäure-iN anzugeben) 
durchschnittlich 10:1. Es schwankt hei Gesunden zwischen 6:1 und 
14:1 und ist beim einzelnen ziemlich konstant Bei der Gicht hat 
es die Tendenz niedrig zu liegen, es scheinen also die Rasen leichter 
ausgeschieden zu werden als die Harnsäure '^). R o t k y fand hei 
Nephritis, Diah(!t(;s und l\>lyurie weit mehr Rasen als Hiirnsäure ^1. 
Der Befund bei Polyurie lässt sich im obigen Sinne (vermehrte Aus- 
scheidung intermediärer Produkte) deuten. Zur Beurteilung der Be- 
funde hei Gicht» Nephritis und Diabetes wird man in Betradit ziehen 
müssen, dass die Harnsäure wegen ihrer Srlnveili>sli( hkoit wohl auch 
am schwersten von allen Purinen ausgeschieden wird. Hie Verschiebung 
des Verhältrusses kjinn daher durch Retention der Harnsäure bedingt 
sein, olme dass eine Stoffwechselstürung vorliegen müsste. — Rei 
der Vermehrung der Gesami-Purinausscheidung durch Muskeltätigkeit 
sind die Basen im Anfang mehr gesteigert als die Harnsäure^). 

Einer besonderen B^prechung bedarf noch das Verhalten der 
m e ( Ii y 1 i e r f e n X a n t h i n e. Zun.ächst ist hen'orzuhehen, dass sie im 
Säugelieror^anismus nicht entstehen und ihr Auftreten im Harn ledig- 
lich mit der Aufnahme in der Nahrung zusammenhängt. In den sie ent- 
haltenden Genussmitteln kommen sie, so weit bekannt, nur in freiem 
Zustande vor. Doch beobachteten Salomen und Neuberg*) 
in 25 Liter normalen Harns eines Hundes, der ausschliesslich mit 
Fleisch gefüttert war, und also keine M(>tlivl[iurine zu sich genomnjen 
haben sollte, das Vorhiuidensein von lieteroxanthin. Ferner ist l)e- 
merkenswert, diiss zum Unterschied von den Anuno- und Üxypurinen 
die Methylpurine im allgemeinen nicht zu einer Harnsäaresteigerung 
beim Menschen bzw. einer vermehrten Ällantoinausscheidung bei den 
übrigen Säugetieren Veranlassung geben. Doch gilt auch dieser Satz 
nicht unhedinct. Eine ueriii^fügige Steigerung von Harnsäure bzw. 
Allantoin wurde (hxh konstatiert'). 

Das Wesentliche des Schicksals der Methyixaiithine ist eine stufen- 
weise Entmethylierung, die schliesslich zu einem Monomethylsanthin 
ffihrt Es entstehen alle theoretisch möglichen Monomethylxanthine. 

Barian n. Schnr, PFlugere Arch., I. c. 

•) Uiivrröffontlict * . 

*) Brugsch u. iächitteuhelm, Zeitsclur. f. exp. Path. u. Th. 4. 517. 1907. 
*) Deutsch. Aroh. f. klin. Med. Ig. 540. 1910. 
») Btirian, Zeit«chr. f. ph. Ch. 4t. 532. 1904. 
*) S a 1 k o w 8 ki • Fostsciirif t. 37. 

^) Krüger u. Sehmid, Zeitmhr. f. ph. Gh. M. 104. — Sohittenhelm, 
Thenp. Monatsh. 1010. 113. — Valenti, Aioh. itd. de biol. fit. 86. 1911. 
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Bei den einzelnen Säugetiorarten erweist sich aber die Mclhylfjruppo 
einer bestimmten Stellung immer besonders bevorzugt. Die Moiio- 
methylxatithine werden nur sehr schwer abgebaut. 

i\ach Kaffein- (1-3-7-Trimethylxaiithiii-) Zufuhr weiden ausgeschie- 
den!) heim Hunde: Kaffein, a*7-Dimethylxanthin (Theobromin), 1-3-Di- 
nicthylxanthin (Tlieophyllin), 1-7-Dimethylxanthin (Paraxanthin) und 
3-Monomethylxajithin. Am meisten wird Thwphyllin ausgeschieden. 
Der Abbau greift an allen drei Metiiylgruppen an, am wenigsten wider- 
standsfähig erweist sich die 7-Methylgruppe. — Beim Kaninchen: viel 
Theobromin, daneben Theophyllin, Paraxanthin imd 7-lIonomethyl- 
xanthin. Hier ist also die S-Methylgruppe am wenigsten wideistandsE&hig; 
beim Menschen: am meisten Theophyllin, aber auch 7- und 1-Mono- 
niethylxanthin. Beim Vogel geht Kaffein am rund XO<Vo in Harnsäure 
über 2). 

Nach Theobromin (3-7-Dimelhylxaulhin; ^; werden von Ii und und 
Kaninchen beide Monomethylxanthine: 3-Methylxanthin und Hetero- 
xanthin (7>Methylxanthin) anflgeschiedm Das Kaninchen scheidet mehr 
Heteroxanthin aus, der Hund mehr 3-Methylxanthin. Auch der Mensch 
scheidet nach TlKHjbromineinnahme Heteroxanthin aus. 

Nach ThcHjphyllin(l-3-Dimethylxanthin)eingabe scheidet der Hund 
3-AIethylxanthin aus 

Nach F)ar«xaathin(l-7*Dimethy]zanthin)fatterung erscheint im Harn 
des Kaninchens 1-Methylxanthin nach 8-Dimethylamino-Para- 
xanthin beim Menschen 8-I)iniethylamino-H6teroxanthin6). 

Da.s 3 ^foth vi xanthin wird vom Kaninchen an einem Teil unver- 
ändert ausgeschieden '^). 

An der Entmethylierung und dem totalen Abbau — £um Unter- 
schiede von den körpereigenen Purinen scheinen die Methylxanthine 
zum Teil einer völligen Zerstörung im Sftngetierorganismus /u unter- 
liegen — sind beteiligt: Blut, Leber, Niere, Milz, Lunge und Muskel^). 

II. A 1 1 g e m eine Eigens c h a f t e n. Die konstitutiven Be- 
ziehungen d(>r Purinstoffe und des Allantoins untereinander sind oheri ge- 
geben worden, sowie auch (his damit in Übereinstimmung sUdiende 
Schicksal der Purine im Säugetier: einerseits Desaminierung und suk- 
zessive Oxydation über Hams&ure zu Allaatoin, andererselfs sukzessive 
Entmethylierung bis zum Xanthin. Entsprechend der konstitutiven Ver- 

^) Albanese, B.B. 32. 2280. ~ Krüger, B.B. S2. 2818. 3336; S8. 3«66. 
*) Valentini, Boll. soc. nunl. ehir. di Pavia. Febr. 1900. 
>) Krügor u. Schmid, B.B. 82. 2677; ZeitHchr. f. ph. Ch. Stt. 1. 1902; Aroh. 
f. exp. Path. u. Pharm. 45. 269. 1901. — Sohmid, Dissert. Berlin 1904. 
*) CJ ottlieb u. I'.uihI zynski, nach J. T. 2S. 90. 
^) Schmid, Diasert. Berlin 1904. 

«) Forsehbaoh und Weber, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 5«. 186. 1907. 
') Krügerund Schmid, B.B. 32. 2677. — S c h m i d , Dissert. Berlin 1904. 
*) Sobmid, Zeitschr. f. ph. Ch. 67. 155. 1910. — A. Valentini, Boll.d.8oo. 
med* diir. Pavia, 1909, Juli. — Albanese, Arch. di farm. e sc. a£f. 1903. 3fi2. 
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waiultscliaft liabon dio Purine eine Reihe von Eicenscliaften gemeinsam, 
die im folgenden angegfhcn sind. Das Allantoin daycyen, welches in 
physioloiiisclier Heziehung die nächsten ]3eziehun|5en zu den Piirinstoffen 
hat, vcrliält sich in chemischer Bexiehung — da es ja auch infolge 
Sprengung des Pyriinidiiiriiiges nicht mehr den charakteristischen ge- 
schlossenen 9gliedrigen Purinkomplex aufweist — ganz anders. Seine 
Reaktionen weisen ihm eher einen Platz neben dem Harnstoff an. 
Es ist von der folgenden allgemeinen Obersicht über die Eigenschaften 
der Purinstoffe ausgeschlossen. 

1. DieSynthese der Purinstoffe wurde auf zwei Wegen erreicht. 
Emil Fischer peht vom Trichlorpurin aus (9.. o. S. 905), welches sich 
einerseits weitgehend methylieren lüsst und andererseits die Cldoratomc 
gegen Ml.,, OH luiul H-dnippcn aus/utauschen imstande ist. W. Tran he 
geht vom Cyanaeetyl Harnstoff von Mulder aus, bzw. von den analog 
aus Thio- oder Imido-Harnstoff (Guanidin), Cy anessigester und Phosphor- 
oxychlorid erhaltenen Verbindungen, welche beim Stehen mit Alkalien 
in 4-Aminopyrimidine übergehen. Die hierauf mit Sälpetrigsäure er- 
haltenen Isonitroso-Derivate geben reduziert die entsprechenden 4-5- 
Diaminopyrimidine. Aus letzteren wird mit Ameisensäure eine Fonnyl' 
Verbindung in Stellung 5 erhalten, welche bei 220^ Wasser abgibt und in 
das b«'treffend«' Purin übergeht. 

2. Die fr(M<Mi Purinstoffe sind mit Ausnahme der Harnsäure nicht 
eben leicht krystallisicrbar. 

Amoridi wcrd<'n erhalten das Hypoxanthin und 1mm gewöhnlicher 
Darstellung auch das Xnnthin und *ias Guanin; aber geracie die lot/.t- 
geuannten zwei Basen künm-n sich unter bestimmten Bedingungen in 
charakteristischen Formen abscheiden. 

Das Hypoxantlün Inidot hautartino Mas-sen kleiner, mit scharfen Ecken 
versehener Körnchen, welche für die.se liasis (•i;^<'ntüinUch sind. Aus heisaer* 
stark verdünnter Lösung scheidet sich das Xanthin aus in makroskopischen 
lockeren Drusen grosser, dünner glänzender, rhombischer Platten, oder einzelnen 
riiombijsohm, der Harnsäure ähnlichen Tafeln, das Guanin aiu stark verdünnten 
heissen Losnngen in schwachem Alkohol in dichten kugeligen oder fächerförmigen 
Drusen priBmatischer oder p>Tamidaler Krystalle; das Paraxanthin krystallisiert 
in sechsseitigen Tafeln uncf aus heisser, konzentrierter Lösung in wasserfreien, 
prismatischen Nadeln. Das Heteroxanthin bildet Nadeln oder Prismen, die 
m Drusen oder Fächern angeordnet sein können; aus Ammoniak scheidet es sich 
in Form gleichseitiger sijiiäri.schcr Dreiecke ab. Da.s Adenin bildet lange 
Nadeln oder mikroskopiscue lange platte sechsseitige Prismen, die zu Büscheln 
angeordnet sein können, oder gestreckte Pyramiden (Wetzsteine); sie trüben 
weil unt<?r Verlust ihres Krvstallwa.ssers an iler Luft sclmell liei 53". l)as Hpi- 
ffuanin ist in feinen, langen Nadeln erhalten worden. — Selbstverständlich 
kjkinen die krystaUtiietendMi Basen, name&dioh in unreinem Zustand, amorph 
(in KnoUra usw.) auftareten. 

Der Schmelzpunkt der Purine steigt mit steigendem 0-Gehalte, 
bzw. es nimmt die Schmclzbarkeit in der gleichen Reihe ab, wogegen 
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der Eintritt von CH ,-(!ruppeii den Schmelzpunkt erniorlrigt. Dio meisten 
Pill ine haben überhaupt keinen Schmelzpunkt. Die Subiimier barkeit 
liiumil mit steigendcia (ielialt an CII3 zu. 

3. Die Löslicbkeit in Wasser nimmt mit steigendem Gehalt an Oj 
ab uuu steigt mit dem Gehalte an CII3. 

Von den Lösungen einiger Basen bt ermittelt, dase nie gegen Lack« 
mue neutral reagieren. 

Unlöfliich ist das (iuanin, selir schwer löslich das Epi^uanin. Das Xantliin 
löst sich in 13 000 Teilen, das Hypoxanthin in 18S0. das Adenin m 1086 Teilen 
Wasser. Durch Sättigen ihrer Lösungen mit Aninionsulfat wenlen nach Edmunds 
Xanthin und H3-)>oxanthin nicht gefällt, durcli Sättigen mit dUoranunoo wird 
nach Hopkins ^) das Xanthin gefällt. da.s Hypoxanthm nicht. 

4. Die Purine sind mitAusnalime der Harnsäure amphotore Elektrolyte. 
Sie bilden sowohl H alsOII-Iouen. Als scliwache Säuren und Basen sind 
ihre Salze stark hydrolytisch dissoziiert, und eine reichliche Hildung 
von negativen Purin lonen ist nur nuiglich, werm durch einen grossen 
Laugenüberschuss die Dissoziation des Wassers und damit die Hydrolyse 
zurückgedrängt wird. Ebenso verhält es aicli mit den Säureverbindungen 
der Purine. Hier kommt die Bildung der positiven Ionen wahrschein- 
lich wie beim Ammoniak durch Anlagerung von Wasser zustande. Die 
Abspaltung von OH-Ionen bleibt aber gering, so dass die positiven Purin; 
ioneil nur bei grossem Säureüberschuss, welcher die Dissoziation dos 
Wassers und damit die Hydrolyse zurückdrängt» beständig stind 

5. Die Ultraviolett-Absorption der Purine verschiebt sich mit zu- 
nehmendem 0* und CU^-Gehalt nach dem weniger bieclibaren Xeii des 
Spektrums 

6. In den A 1 k a Ii h y d r a t e n lösen sich alle Basen leicht, in 
Ammoniak nur einige; die Verbindungen mit den übrigen Metalien 
sind schwer löslieh oder unlöslich. 

a) In Ammoniak Ifiat sich das Ckuudn fast gar nicht, das Epiguanin sehr 

schwer. Das Cuanin und Epiguanin werden aus ihren s^iuren I-ösungen l>eim 
übersättigen mit Amniüiiiak gefallt; aus ihren Lösungen in Alkalihydrat fallen 
auf Zusats von Salmiak nachweislich die Homologen des Xanthins und das Guanin, 
die anderen wahrscheinlich auch im lungekehrtea Veriiältnis xa ifarar LSsiiehkeit 

in Ammoniak (das Xanthin nicht). 

b) In konzentrierter (30 ^^iger) Natron- (oder Kali-) lauge sind aUein 
ludösHch die drei Homologen des Xanthins tind das Epiguanin. Die Ixisungen 
in den Alkalihydraten reagieren alkaiiscl». werden durch KohIen.säure gefällt 
(schon beim Stehen an der Luft) und scheiden dabei entweder ein Salz der Basis 
ab (wie das Xantliin) oder, wenn das AikaH in Bicarbonat übergeführt ist, die 
freie J3asis. Durch Essigsaure, durcli saure Salze, oder beim Neutralisieren mit 

>) A. Edmunds, Joiim. of Physiol. 17. 4&2. 1895. — k\ Q. Hopkins, 
Journ. of Pathol. and Bactoriol. 1893. 4ö2. 

«) G. Brcdig, Zeitschr. f. Elektroch. 6. 33. 1899. — Über die Affinitäts- 
kfnisf anton des Xanthins und seiner Derivate vgl. J. Kerfood Wood» PtOC. oh. 
soc. 2. 271. 1907; Joiu:n. ch. üoc. London Hl. 1839. 

•) Oh. Dh«re, a r. aoad. des so. 148. 719. 1906; a r. soc. bbl. M. 33. 1906. 
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einer Mineralsäure werden die Ba^en mehr oder minder voUständig gefällt. Fällung 
aus alkalischer Losung duroh Salmiak 0. a. 

7. Von den krystaili-sierenden Barvtsalzt-n fviiknutiitrooken X.BaCOH),) löst 
mh daa Xanthinaalz nur wenig in kochendem Waaser, das üuaninsalz nicht un- 
bedeutend, das des H3rpoxanthins leichter als das reine Hypoxanthin in Wasser 
(Strecker). Das Adenin gil)t mit JWytwasser einen Xicdorsolilai; (Kossei). 

8. Duroh Bleieasig tind Ammoniak werden alle Xantiiinbasen und die Harn« 
ifture, mit Ausnahme den Kpignanins. gefällt (Balke, Krüger). llBt Bleiess^ allein 
gibt auch das Hvjxjxanf liin XiederscliiaL'e, jedoch nur in Abwesenheit von Bleizuc ker 
TWeidel')). V^om Xanthin, Uypoxantlün und Adenin ist bekannt, dass sie aus 
flnen Lösungen in 2 Mol. Natriunhydrat durch Bleizucker abgeschieden werden. 
Anoh da.s AchMiin wird durcli Bleiacetat und Ammoniak nicht niedergeschlagen 

9. Essigsaures Kupfer fällt die meisten der Basen, das Uypoxantlxin 
schon in der Kälte. Die Niedersohlftge sind hellgrün oder br&imlich. 

10. Mit Kupferoxydul gehen alle i?as(>ii. wir die Harnsäure, unlösliclic 
Verbindungenein. Drechsel stellte zuerst die Verbindungen von Xanthin, Guauin 
und Hypoxanthin dar durch Zusatz ^er ammoniakaBseboi KnpferohlorfirloBung zur 
Losung der Basen. odfT durch Knvarmen der I^asis in Fehlingscher Lösung mit 
Traubenzucker oder durch Veraetzen einer Lösung der Basis in Fe h Ii ngscher Losunu 
mit Hydroxylaminsalz. Balke fdgte diesen das Heteroxanthin, Pänoanthin und 
Adenin hinzu. Krüger"*) y.rinU- dann, rhiss .sich die Verbindungen auch darstellen 
lassen mittelst Kuptersuilat und Bisullit oder Thiosulfat; mittelst Bisulf it beginnt 
die F&llung beim €Kianin, H3rpoxanthin und Adenin schon in der Kälte und ver^ 
läuft .sehneil in der Wärme; hei Verwendung von Thiosulfat als Reduktionsmittel 
wird das Hypoxanthin in der Kälte nicht gefällt, wohl aber in der \\ arme; Guanin 
und Adenin Torhalten sich wie bei der fftUung mit Bisulfit. Nur Guanin und 
Adenin geben in kalter wä-wiger Lö.sung ihrer Salze mit Kupfersulfat unfl 
Thiosulfat Niedcrschlä^. Uotcroxanthin, 1-Methylxanthin und Epiguaiiin 
werden, wie die anderen jQmthinbasen, durch Kupfersulfat imd Bisulfit schon 
in der Kälte gefällt (Krüger und Salomon, 1. c.). Die Verhindungen sind 
flockig oder gallertig und weiss, werden aber an der Luft bald grün und braun, 
rind in Wasser so gut wie unlSelioh, lösen sich aber in Thiosulfat, in MineraLsäuren, 
namentlich leicht in Saljiet^rsäure, langsam in heisser Essigsäure und bei Zutritt 
von Luft in Ammoniak, wenn ihre Basis in Ammoniak löslich ist. Die Hydrate 
der fixen Alkalien lösen sie nicht. Alkalisnlfid zersetzt sie. Kupfersulfat imd Bi- 
sulfit fällen alle Purine (mit Au.snahme von Caffein imd Tiieobroniiii). auch l>ei 
Gegenwart von 2 Kochsalz eventuell mit (5 "q Natriumacetat. Das Ivochsnlz 
hemmt die Fälhmg des Paraxanthins, daher muss mindestens 3 Minalen gekocht 
wenlen. riamit die Fällung vollständig verläuft*). Die Fällungen werden durch 

NucleinsHure gehemmt 

11. Verbindungen mit S i 1 1) e r o x y d. Wie dl«' Harnsäure 
werden alle Xantliinltas<'n durch arnniuniakalische Silbcil.i.suug gefüllt. 
Die ^'iedt'isciilä^je sind nach dem Typus X . AggO zusainiiieagesetzt, 
gallertig oder flockig, in Wasser schwer löslich, in Ammoniak nicht 
ganz unlöslich. 

\'on den Niederschlägen ist der des Xanthins in NH, in geringem Gmde. 
der des Guanins, Uypoxanthins, Adenins in verdünntem Ammoniak scAur schwer. 



1) Balke. Journ. f. prakt. Ch. [2J 47. r>(\(\. - M. Krüger, Du Bois* Aroh. 
1894. n.V.i. W. i.lel. Ann. d. Ch. u. Fharm. lös. :Ui2 u. UM. 1S71. 

Krüger und .Salomon. Zeilschr. f. ph. Ch. 24. 370, 3:iU, 3U4. 1898. 

») E. Drechsel. Bor. d. ehem. Cef«>llsch. 2a. 2464. 1882. — Balke, ». a. O. 
— M. Krüger, Zeitsciir. f. phvsiol. Ch. 18. .3r)L\ 

*) aM. Krüger, und J. Schmid, Zeitsciir. 1. pliya. Ch. 4ä. 1. 1905. 

») P. Shiga, Zdtschr. f. phya. Gh. 42. 002. 1904. 
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der des Adenins in starkem Ammoniak beträchtlich, der des Ilypoxanthins auch 
da schwer löslich. Dieao Niederschläge lösen sich, soweit sie geprüft sind, auch ia 
Thiosulfatlösung (Kossei und Krüger')). Der Hypoxanthinniedersohlag wird bei 
derDisestion mit Ammoniak krystallinisch. — Ausser der Verbindung von der 
«ngef^ebenen Zusammensetzung wird von dem Adenin (gleichzeitig) auch eine Ver- 
bindung Cr, HjAgNj erhalten. Selir empfindlich ist die Fällung dos Pnraxanthiiu gegen 
Anunoniaküberschuss. Es scheint, dass manche Stoffe die Löslichkeit der Silber- 
Verbindungen in Ammoniak sehr erhöhen können. Gelegentlich erhält man bei 
«h'in Anunoniakgehalte. der massige Mengen von Chlorsilber (bei Kochsalzan- 
wesenlieit) gerade in Lösung erhält, keine Purinfällung. Die Verbindungen fallen 
aber beim weiteren Versetzen mit Silbemitratlösung kurz vor oder auch gleich- 
zeitig mit Chlorsillier aus. In soklifU Füllen ürnpfiehlt es sich zur Sicherheit 
etwa« Chlorsilkier durch entsprechenden iSilbemitxatKiuiatK zu der ammoniaka- 
Itoohen Flnnsigkeit mit amsrafSIIen imd ent nach dem Zenetzen des Ntedersehlagn 
und eventueller .Aljtrennuny der Harnsäure die Basen nocli einmal, nun al»er nnr 
mit anunoniakalisoher iSUberlöeung, die keinen Ammoniaküberaohuss enthält, 
rai l&Uen (Bass, nnverSffentlioht). Die FUlung der Purine dtirdh ammoniakalieohe 
SUberlösung wird durch Albnmoaen griiemmt. 

12. In ]\I i n c r a 1 s ä u r e n lösen sich die Xnnthinbasen mehs oder 

minder leicht und bilden mit ihnen krystiillisierende ^alze, von denen 

die inoisten durch Wasser allein zersetzt worden. Wie die neutralen 

.Sal/.e dt's HyjH)xanthins und des Adenins wurden auch die der übrigen 

Basen goejen Larkimis sancr re^o^ieren. Ilypoxanthin und Adenin hisen 

sich leicht in ^jalzsüurc, Xaiithin und Ciuanin schwer. (Jrgainsche Säure 

(Essigsäure) löst sie schwer oder nicht. Die Verbindungen des Xantfaina 

und seiner Homologen mit Salzsäure, Salpetersäure oder Schwefel« 

säure werden durch Wasser vollständig ssersetzt. 

a) Das Chlorid des Xanthins bildet kuglige Aggregate oder Oktaeder. Das 
des Paraxanthins krystallisiert sehr schwer, die Chloride aller anderen Basen 
bilden Prismen (das des Hypoxanthins auch Tafeln), die Krvstalle des Hetero- 
zanthins und Cuanins sind makroskopisch. 

b) Chloroplatinate. Das des Xanthins (gelbe Nadeln) und Heteioxanthina 
leicht löslich, prismatisch (das des Epiguanins sechsseitige orangefarbene Prismen, 
oharakteristiMcfi ). 

o) Chloraurate. Vom Guanin nicht darstellbar, das des Adenins und 
Epiguanins schwer IMiohe Nadeln oder Prismen. 

<l) Nitrate. Epiguanin kleine |>c>Iyf ilrisehe Kr\'stalle. ^ -uanin feine Nadeln 
und sechsseitige Tafein, Adenin Sterne, Xanthin gewimperte Kugeln. 

e) Snlfate. Adenin schwer KtslMie wohl ausgebildete KrystaUe, Xanthin 
|K rLd.in/ende rhoinhi>c he Ti^^ oder Nadelbfischel» Hypoxanthin Naddn, Gnanin 
makro-skopisühe Frismun. 

f) Pyroohromate. Guanin und Epigoanin bUden onuigefarbene^ schwer 
lösliche Prismen. Adenin f^oldgelbo sechneitige Tafeln. Xanthin und Hypozanthin 
geben keinen ASiedernchlag. 

g) Metaphosphate. Von den nntenniehten Basen geben ma Adenin 
und Cuanin äu.H.serst feink(")rniye. floekiL^e n<Ier häuti^re Xieflersenlii^fe. Beide .Sal"/.e 
lösen sich schwer in Wasser. Diu Adeiüuverbindung ist löslich in überschüssiger 
MetaphosphoTBäure, beide in Mineralsäure und in Alkalihydrat, die Adeninver- 
bindung leicht auch in Ammoniak. 

h) In saurer Lösung werden alle Xanthinli isin durch Phosphor- 
wolframsäure gefällt (Hirschler^), Salomon); das Epiguanin 

»TZeifsehr. f. ph. Ch. IS. .^56. 1893. 

*) Hirschlcr, Zeitschr. 1. physioi. Ch. 11. 25. 1887. 
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ist in dieser Richtung nicht untersucht. Wccm der Schworli'slirhkoit 
ihrer Vorbinduncen in .MiiieriUsäuron darf die l'liosphorwolfrainsäuro 
als empfindliclics (irupixMircagens betrachtet werden und eignet sich 
die Fällung der Dasen durch diese Säure vorzüglich zur Darstellung 
selbst kleiner Mengen der Basen. Die Fällung ist nicht absolut vollständig 
und zum Teil in Wasser löslich i). In sehr starker Verdünnung werden 
die Purinstoffe jedoch von sehr v^ünnter Phosphorwolframsäure nicht 
gefällt, namentlich wenn der Zusatz ^on Mineralsäure ebenfalls gering 
ist {Ofio/^ Schwefelsäure und weniger), wenn leichter fällbare Stoffe 
(Albumosen, Eiwdss, Alkaloide) zug^en sind, wenn man ein<'n Über- 
schuss von Phosphorwolframsäure vermeidet, d. h. das Filtrat einer 
Fällung keine Fhosphorwolfranisäure in nachweisbarer Menge enthält 
und man allenfalls bei massiger Wärme arbeitet (Wiechowski und 
B a s s , unveniffentlicht). 

i) Pik rate. Die Pikrinsäure gibt mit den freien Basen oder 
Natriunipikrat nnt (i*'r Verbindung der l^asis mit einer Säure in I^adeln 
krystallisierende Verbindungen mit Paraxanthin, Guanin, llypoxanthin, 
Adenin, Epiguanin. Dem Natriumpikrat wird unter Umständen das 
noch weit löslichere Magnesiumpikrat vorzuziehen sein. 

Das Paraxanthin bildet yerfilzte itelbe tmbMtiiMl^ Fütter, alle anderen 

Nadeln oder Prismen. Das Pikrnt des Hyf>f)Xi\nf liins und des Adenins sind aiiage- 
zeiclinet durch ihre hellgelbe Farbe. Von den nülier untersuchten Verbindungen 
■Ohmden sich die des Guanins und des Hypoxanthins langs a m a b ? diene und oaa 
Adeninpikmt sind sehr schwor h'isUch in kaltem Wasser, das Adeninpikrat besonders 
achwer lÖHlieh in einer Natriuiupikratlösiing. Die Pikrate werden durch die Alkali- 
hjrdrate und -carbonate zersetzt (gelört) and sind nur in neutraler oder schwach 
saurer Flüssigkeit K-st indiL'. Adeninpikrat löst sich leicht in einfach saurem Natrium* 
phosphat. Die Punnstotie huisen sich aus den PUcraten durch lA)sen in Säuren und 
Aufläthmi der Pikrinsäure gewännen. Zweekmäasig ist es. das umständliche Ex- 
trahieren der Pikrinsäure djuhireli zu verkürzen, dass man die in der Hitze uelöst<?n 
Pikrat« mit ammoniakalischer .Sill)erlü'*ung fallt, in die Fällung der Purine geht 
dalx i luir wenig Pikrinsäure ein. die sich nach dem Zemetnin det Niedenohl1^^ 
S. B. dureli Salzsäure leicht aiisziduii liisst (Jones*). 

j) Picrolonate. Mit alkoiiolisclier Picrolon»aurelö.sung fällt Adenin, aus 
dem Filtrat durch Natronlauge da» (iuanin'). 

k) .Mit Ferricyankaliu m gibt (salzsaures) Guanin .schwer lösliche vier- 
und sechs-seitige gelbbraune Pri.Huien, das Adenin, Xanthin imd Hypoxantliin 
direkt keine Niederschläge. 

1) Jndjodkalium gibt nach Kerner*) mit Guanin, Sarkin und Xanthin 
bei einer W-nlünnung von 1 : KXH) grünlieli braunrote Trübung oder Fälhmg. 

18. S i 1 b e r p i k r a te. Die Pikrate des Guanins, Ily[>oxanthins, 
und Adenins geben mit Silbernitrat ausserordentlich (selbst in hcissem 
Wasser) schwer lösliche Niederschläge. 

I) Burian und Hall. Zeitschr. f. ph. du 88. 874. 1903. 

») Joum. of biol. Ch. », 93. 1911. 

') P. A. Leyene, Biochem. Zeitschr. 4. 1007. 

*) Kerner, a. ». O. 210. 
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Die Verbindungen des (Tuanins und des Adeoin» nnd amorph, die des Uypo- 

xantiiins bildet kurze Nadeln. 

14. Durch Quecksilberchlorid werden alle Xanthinbasea 
gefällt. Die Niederschläge sind, soweit untersucht, krystallisierbare 
Verbindungen der Basen mit Quecksilberchlorid. 

Da» Epigoanin fällt eret auf Ziuatz von Natriumkarlxjnat. Eine stark ver- 
dünnte Epiguaninlösung bleibt mit wenig QueckaUberchlorid klar und ßibt 
mit mehr Reagens auch nur eine Trübung, keinen flockigen Niedcrscldag 
(Krüger und Salomon, 1. c.)- Du Heteroxantliin gibt mit Quecksilberchlorid 
aogleioh einen NiederBchlag, das Paraxanthin wird dagegen nur langsam und 
erst auf Zusatz eines Überschusses von Reapens gefällt. Das Xanthin scheidet 
sich noch bei 30 000 facher Verdünnung ab (Aup. Stronioyor Auch die 
Harnsäure wird durch Sublimat gefällt. Das Hypoxauthin und dM Adenin 
pel>en nur in (itgenwart von Salzsäure Niederschläge von der angegebenen Zu- 
sammensetzung, in Abwesenheit von solcher bestehen sie aus (hr Basis, in 
welcher 1 At. H durch die einwertige Gruppe -Hg-Cl ersetzt ist. Ein Teil der 
Basis (Adenin) bleibt in der frei werdenden Sahaaure in Losung und wird erst 
durch Natriunioarlx)nat ahgosehieden. — Die Sublimatverbinrluncen sind un- 
beständig. Auch Merkurinitratt Merlnuiazetat imd Merkuronitrat fällen die 
Pmine insbesonders dann Tvrfbtindig, wenn die jeweib fretwerdende S&nre imu- 
tralisiert wird. 

15. Verbindungen mit Silbernitrat. Kocht man die 
Silbpinioilorschläge (11.) mit (verdünnter) Sali)etersäure, so gehen sie in 
Lösung und man erliiUt aus diosor die übrigens auch direkt aus ihren 
Bestandteilen darstellbaren ViThindungen der Basen mit Silbernitrat, 
X . AgNOj. die alle gut krysLiliisieren und sich ausser durch die Krystaii- 
form noch durch ihre verschiedene Lösiichkeit in verdünnter Salpeter» 
säure unterscheiden. Man bedient sich dieser Untosduede in der 
LOslichkeit nach dem Vorgang von Neubauer') zur vorläufigen 
Ttennung der Basen. 

Von den Vertrindungen Ifiaen sich nur die des Xantliins und seiner Homologen 
leicht in heisser Salpetersaure von 1,1 Dichte imd bleii)en. wenn die Jx)simg nicht 
SU konzentriert ist. auch nach dem Erkalten in Lösung (Xanthinfraktion). \^n den 
Verbindungen tler anderen Basen ist die des Ctuanins kaum in Lösung zu bringen, 
dfe der übrigen Basen schwer imd beim Erkalten scheidet sich die Basis in Ver- 
bindung mit Sil bemitom t mehr oder minder vollständig wieder ab (Hypoxanthin- 
fraktion). Cegenwart von SObemitrat erschwert die Lflaltrftkeit» 

Die Verbindungen von Hypoxanthin und Adenin enthalt<'n mehr Silber, als 
der Formel X, AgNOj entspricht. Das Hetoroxantliin bildet Tafeln und Prismen, 
das Paraxanthin makroskopische weisse Bfinohel, das Adenin milUmeterlanga 
Krystallc, Xanthin und Hypoxanthin Dnisen Ton Xadeln. 

Von den Verbindungen des Xanthins, Hjrpoxanthinä und Adenins ist bekannt, 
daas sie beim Auswaschen mit Wasser Salpetersäule nnd Silber veriieren. 

Durch Digestion mit animoniakaliscber Sill>crlösunp oder durch Zusatz von 
Ammoniak zu der überschüssiges 8illH?rnitrat entlialteuden Lösung in Salpeter- 
säure kann die ursprttngliche Verbindung der Basen mit SUberozyd med er erhalten 
werden. Digeriert man die Verbinduntron X. AirNO., mit Ammoniak allein, so 
bildet die Hälfte der Basis mit dem vorhandenen Silber die Verbindung X. AggO, 
nnd die andere Hilfte dar Baaia geht, wenn sie in Ammoniak Idalioh ist, m L6«ung. 

^) Aug. Stroh meyer, Ann. d. Ch. u. Pharm. 134. 49. 1865. 
*) Nenbaner, Zeittohr. f. anal. Ch. 1 33. 1867. 
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IG. Dio l\irin(' krinnon ihre M-Atonio loicht gegen Alkyle, Cl oder 
OH austausclien. Die Atninoderivatc der I'urine. welche eine fn^ie 
NHo'f''"^!*!**^ enthalten, kennen ausscniein natürlich Acctyl- und Betizoyl- 
derivate bilden. Diejenigen Purine, welche im Imidazolring die Amidin- 

/- NH(7) \ 

bindung noch erhalten haben! \cH(8) )' ^* ^' ^ ^ 3-G- 

Atom nicht hydriert oder oxydiert ist und bei denen die Stellung 7 nicht 

substituiert ist, verbinden sich mit Diazokörpern zu Diazoamidovor- 
bindungeii, L"'lben bis roten. krystallisierl<'ii, säurebeständigen, in Alkali 
Irislichen Stoffen (Burian^j). Alkaliüberschuss wirkt bei der Bildung 
schädlich. Durch heisscs Wjisser oder heisse Lauge werden diese Ver- 
bindungen unter N-Eutbindung zersetzt. 

17. F a r b e n r e a k t i o n e n. 

a) Die Weideische Probe. Es wird ein wenig Substanz in 

der Wärme in frischem Chlorwasser gehist (der von W e i d e 1 emp- 
fohlene gleichzeitige Zusatz einer Spur Salpetersäure ist übiuflüssigj, die 
Lösung im Wasser bade zur Trockne abgedampft und der weisse 
oder s(di\vach gelbe Rückstand unter einer (ilockc einer AiiununiaJc- 
atmospliäre ausgesetzt. X a n t h i n (K o s s e 1 , S a 1 o ni o n j und seine 
Homologen (Salomen) werden dabei dunkelrosenrot oder piu pur- 
rot, auf Zusatz von Natron- oder Kalilauge (in der Wärme) blauviolett 
(Salomon*)). 

Guanin (Kruken berg und Wagner, Salomon), HypoxantMn (Scherer, 
Kossei. Siiloinon) und Adrnin ( K ossoP)) gelten diese Frooe nicht» ebensoweilig 
Epiguanin. Dagegen gibt .sie auch die 'Hh rn.säurc. 

Die Probe ist eine Murexidprobe (S. 1029). Erwärmt man nach E. Fischer*) 
Xanthin mit l"»",jim r SalzHüure auf 50 — 60" und tnigt chlorsaures Kali ein. so 
entsteht Ailoxan. Dieselbe Zersetzung erfolgt lx>ini Kochen von Xanthin mit 
Cldorwaflser. Verdampft man einige Tropfen der Lösung vorsichtig auf dem 
PlatinMoch, so bleibt ein schwach gelblicher Rück.stand, der sich bei wenig höherer 
Temperatur rot fiirl»t und mit Ammoniak eine purpurfarluMie I/xsung liefert. 

Die Probe mit »Salzsäure und Kaliumchlorat ist jedocli uiuht ohne weiteres 
an die Stelle des ursprünglichen Verfahrens mit Chlor su setcen. 

b) Die „Xanthinprobe" mit Salpeter sAure. 2ifan löst 
eine kleine Menge Substanz in heisser Salpetersäure und Terdampft Ober 

') n. H. 37. t>3Ü (lUU-t), Zeitachr. f. ph. Ch. 43. ÜUI. 1005. 61. 426. 11)07. 
') Wr idcl, Ann. d. Ch. u. Pham. 15». 36ö. 1S71. Ki)ssel, Zeitschr. f. 
phvsiol. ( Ii. 6. 42G. Salumon, Ber. d. ehem. GeseUsoh. U. 198.; 18. 3408; 

Z. ilM hr. f. klin. Med. a. a. ü. 76. 

^) C. l'r. W. Krukenberg und H. Wapner. SitzungsW. d. Würzburger 
pli\ >ik.-nM-d. Ccst lKrli. ISS.'l. — Sa lo nion . 1 )u Bois' Archiv 1SS4. 17">. Scht'r<'r, 
Ann. ti. eil. n. I'hanii. 112. 2«i7. 1S."><.». Salnniun. Zeit.sehr. f. physiol. Cli. 11. 
411. 1HS7. K-Kssi-l. Zfitsihr. t. phvsiol. Ch. 10. 255. 1886. 

<) £. irischer, Ann. d. Chemie Ui. 310. 1882. 
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freiem Feuer oder besser im Wasser La de zur Trockne. Bei Gegen- 
wart von X a n t h i II (.Marcel; L i c h i g und Wühler; Strecker) 
und von (Juan in (Strecker) hinterbleibt ein {zitronengelber Fleck, 
der sich in Natron- oder Kalilauge mit orangegelber Farbe löst. Dampft 
man die Lösung ein, so färbt sie sich violettrot und lässt einen dunkel- 
purpurnen Rüdistand (Strecker) zurück, der bei scharfem T^knen 
endlich rein indigobUui, an feuchter Luft aber wieder violett wird 
(Brficke*)). Salmiak macht die Lösung wieder gelb. — Das Epi- 
guanin gibt diese Reaktion gleichfalls, das Hetero- und das Para* 
xanthin dagegen nicht (Salomen), ebensowenig das Hypoxanthin 
(Salomon, Kossei) und das Adenin (Kos sei). 

Die Probe beruht beim Xanthin imd Guanin auf der Bildung von Nitro- 
jnnthin. welche beim Eindampfen von Xanthin o<Ier Guanin mit Aaipetera&iiVB 
vor »ich geht. 

Bei gleichzeitiger Gegenwart selbst nur von Spuren Chlor odef Chlorid wird 
nach Stadthagen ^) der weisse oder gelbe Rflckatand, der bei weEtaEem Tiooknen 
meistens rötlich wird, beim Befeuchten mit AmiDOnialR dunkfliroiemiot faiB puxponkf 
mit Kalilauffe blauviolett (Murexidprobe). 

1>iw Adenin und du Hypozukthin and die dnsiinn BMen, wdohe knine der 
beiden Furl>enrcnktionen geben. Das Xanthin allein gibt dagegen die Weidelaohe 
und die Xanthinprobe. 

c) Das Xanthin bildet, wmn man ein Kdnehen deaselben in eine Hiwhung 
von Thlorkalk und XatronJange legt, einen grOnen» ins Bmuie fibetgehenden Hol, 
das üvpoxanthiu nioht. 

d) Behandelt man Adenin oder Hvpoxanthin mit Zink und Saliaftnie nnd 
neutralisiert damncli das Filtrat oder n^icht es aDokfiBOh, 80 fltobt sioh die Flttngkelt 
»n der Luft rot und braunrot (Kossei). 

e) AdeninlSsung nimmt mit EiMnohlond eine etaik lote fSrhong an (Kr figery. 

f) Löst man 0,1 Substanz in 5 ccm heisser Terdfinnter Natron- 
lauge und fügt nach dem Erkalten ein wenig DiazobenzoläUlfosänre 
hinzu, so erhält man bei Anwesenheit von Guanin, Adenin, Hypo- 
xanthin, Xanthin und den Methylxanthinen mit Ausnahme des Kaffeins, 
Theobroniins, Paraxanthins und Heteroxanthins, Hotfärbunc; 

g) Die Puririst'iffc geben mit einer alkalischen Lösung von Me- 
tadinitr<)l)cn7.ol ciiic I'urpurfärbung. Die Färbung hängt von der Kon- 
zentration aller beteiligten Faktoren ab. Sie wird durch den Luftsauer- 
stoit zerstört. Alan hat daher die Mischung mit Vaselinöl oder ähnlichem 
zu bedecken. Bei gleichen Mengen Atznatron und konzentriertem Ifeta- 
dinltrobenzol wechselt die Färbung mit der Konzentration an Pnrinstoff. 
Darauf wurde eine kolorimetrische Schätzung der Harnsäure begründet 
(A. Morel und H. Chavassieu^)). 

>) Liebig und Wöhler, Ann. d. Cli. u. Pharm. 26. 341. 1838. — Strecker, 
Ann. d. Gh. n. Pharm. IM. 137 f. 1808. — E. Brücke, Monatah. f. Oh. 7. 617. 
1886. 

*) Stadthagen, Virchows Arch. lOÄ. 3Uö. 

') R. Burian, B. B. S7. 696. 1904$ Zeitsohr. f. phya. Cb. 4t. 601. 1906; 
ebenda 51. 42."). 1907. 

*) Bull. soc. ehem. de France l. ö2U. 1907; nach J. T. 37. 
H*obav«r-Happ«rt, AnalTM dM Harns. 11. AafL 60 
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h) Als leiclit oxydablo Stoffe wirken die Puriiisubstanzen besonders 
bei alkalischer Reaktion reduzierend. Darauf ist die Blaufärbung zu 
Ixizielien, die niuneiitlicli die llartisäure mit Phosphorwolfram- oder 
Ph()s[»horniolylMiäiisäure und Alkali geben 

18. Z e r s e t z u n i; e n. 

Bei der Stickstoff bostimmung nach Kieldahi wird vom Xanthin und 
GKunin aller Stickstoff gefunden, dnroh Phosphonäim zeraetst sieh das Xanthin 
bei 160" unvollständiu'. und t:il)t diw (."tianin nur eine geringe Menge seines Sfit-k- 
atoffo ab, bei 230" aber allen ak Ammoniak. Beim Eitzen mit alkalischer Chlor- 
baiTumlSeung auf ISO* liefert das Xanthin etwas über Ya der hei der Zersetrong 
möglichen Koldens^iurc. das Guanin |^ohfa!ls nur wenig Kolilensäure und Ammo- 
niak, bei 230" d^egen gibt das Xantlün auf das Mol. 2 Mol. Kohlenaäure, das 
Guanin 2 Mol. KoKl^uaufe und 0 Mol. Ammoniak (Schöndorff '). Durch Laugen 
und durrh .Snlpet^Tsäuro in der TTitx.c worden die meist<*n Purine zersetzt. Durch 
salpetrige iSaure wird die iVniinugrupjM} der Aminopuiine in die OH- bzw. 0«Gruppe 
übergeführt. Dieselbe Umwamllung können die Aminopurine durch längeres 
Kochen mit starken Mineralsäliren erleiden 

Die Purine «iixd üchlietMlich dem zersetzenden Einflüsse von Bakterien und 
FenuMiten sehr zugänglich. 

Dureli die Pankrea-stäulnis wenlen nach B.iszinsky Huanin. Xanthin und 
Hyijoxanthin zerstört, das Hyjwxantliin am wenigsten; nach Schindler*) wird 
dabei zunächst das Guanin in Xanthin, das Adenin in Hypoxanthin übergeführt« 

Fäulnis des Stuhles vermindert des-sen Ba.sengehalt'). Das Hamsäurebakterium 
greift (hianin nicht an, wohl aber ein aus Taubenmist Isoliertes Bakterium'). 
Reinkulturen von Koti« und F&kalbakterien zersetzten Guanin und Adenin übcur 
Xanthin und Hyjx>xanthin vollstiindip Von den Fermenten der ticrisetien 
Organe werden clie Purine de^^amidiert und oxydiert, es entsteht als Endprodukt 
Harnsäure und Allantoin (s. o. iS. 909). Auch in Pfloaisien snid derartige Fermente 
gefunden wonlen. so in (h>r Hefe "i. 

Durch die elektrolytische iWuktion werden die Oxypurine in die entsprechenden 
Dihydroverfaindungnn um^waQddt» in denen der Saunstoff durch ersetst ist 
(Tafel*)). 

III. Bestimmung d(>s Gesanit-Purin-Stickstof fs. 

Die Purinstoffe werden durch ammoniiikalischc Silberlösung oder 
durch Kujifersulf.it utid Natriumbisulfit als KupferoxyduIverbin(luiiu<'n 
quantiUitiv niedergeschlagen und der Stickstoff der gtit gewaschenen 
Niederschläge nach Kjeldahl bestimmt. Wenn Nucleinsäure zugegen 
ist, SU siiul beide Fällungen unv(illständig, m:ui hat dann vor der Ver- 
arbeitung den Harn 2- 3 Stunden mit 2 — 3<Voiger Schwefelsäure zu 

Vgl. nueh Riejrler. Wien. med. PI. 24. "SO. 1901. 
«) B. Schöndorff, Pflügers Arch. 62. 41. 1895. 
=») K. Fischer, B. B. 48. 803. 1910. 

\ Ii 1 L'i IIS kv. Zeitsehr. f. phynol. Ch. 8. 396. — Q. Schindler» Zetteohr. 

f. physiol. ( ii. mi I88Ü. 

A. Schittenhelm, Zeitsehr. f. ph. Ch. 39. 199. 1903. 

«) C. Ulpianiu.M.riii/f)l;iiii. Atfi real. iue. dei lincei Ronm IMI. .596.1900. 

') Schittenhelm und l''r. Sciiröter, Zentralbl. f. Stoffw. u. Verdauungs- 
kranki». 6. 319. 190r». 

*) M. N. '^traughen imd W. .Jones. .Touni. of. l)iol. Ch. 6. 21".. l!X>9. 

») B. B. ii. 3a 09. 1910; U. Uöö u. 117U. 19U1.; U 1371; 40. 375:i. 1907; 4«. 
3757. 1907. 
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kochen und dadurch die Nucleinsäure zu zerstören, deren Purinbasen 
danii bei der foltronden ncstimmun^ mit hestiinint wcnleri. Eine iiidirokto 
Bestimintnit;«nietli<Kle durcli liostiinrnung des Silljergchaltos dor durch 
amnioiiiukalischp Silberiosmig und M;Mü;ncsiainixtur erhnltciioii l'älliiiit; 
ist nicht mügiich, da der Silbergehalt der Silberoxydulverbiuduiigcu alier 
Parinstoffe nicht gleich ist Die Basenverbindungen enthalten auf ein 
Mol Purinsubstanz 2 Atome, die HarnsäureTerbindong 1 Atom .Silber. 
Die indirekte Bestimmmig durch Bestimmung des Kupfeigehaltes des 
Niederschlages ist ebenfiüls nicht möglich (siehe weiter unten). Weder 
durch die eine noch die andere Methode werden auch Kaffein, Theo- 
broinin und Allantoin nnt gefällt. Diese Stoffe, die in physiologischer 
Beziehung ebenfalls der Gesanitpiirinfraktion zugezählt worden müssen, 
müssen daher, wenn vorhanden, in einer zweiten bzw. dritten llarn- 
portion für sich bestiiiiint werden. Der sich aus diesen Hestininiungen 
ergebende Kaffein-, Theobroniin- und /\llantoin-N ist dann ii» in nach 
den beiden zu beschreibenden Methoden ernultelten „Uesanitpurin-^i" zu- 
zuzählen. 

1. Fällung als Silberoxydulverbindungen. Verfahren 

nach Camerer-Arnstein. 

A. Prinzip. Cameier^) fällt den Harn mit Magnesiamischung 

aus, das Filtrat mit ammoniakalischer Silberlüsung und bestimmt im 
Silberniederschlag den Stickstoff. Das bei der Fällung mit ammoniaka- 
lischer Silberbisung mit den Purinstoffen ausfallende Khodansilber wird 
nach Arnstein durch reichlichen Ammoniakzusatz in Lösung ge- 
bracht, bzw. fällt bei der zu beschreibenden Arbeitsweise infnl^i» di s 
grossen Ammoniak Überschusses gar nicht aus. Spuren Eiweiss schaden 
der Bestinunung nichts. Enthält der Harn aber Eiweiss in solchen 
Mengen, dass es durch die gebräuchlichen Methoden nachgewiesen 
werden kann, so muss es entfernt weiden, wozu Kochen des Harns 
bei geignetem Zusatz von Essigsäure das passendste Verfahren ist 
Harnpcpton bleibt bei der Silberfällung in Lösung. Durch die Magnesia- 
mischung wird auch die gesamte Phospborsäurc als Tri|)elphosphat in 
Verbindung mit Ammoniak und Maenesium gefällt. Diese Beimengung 
würde wegen ihres AmmoniaJcgehaltes die Ermittelung des Purinstick- 
stoffes durch Verarbeitung der Fällung nach Kjeldahl unmöglich 
machen. Man fällt daher den llarti vor (b'in Zusatz der ammoniakali- 
schen Silberlüsung mit Ma^nesiauiiaciiung aus. Diese vorbereitende 
Fällung hat nach Arnstein noch den Vorteil, dass durch dieselbe 
geringe Mengen Eiweiss (0,Oöo/o, aber nicht mehr als 0,15 >o) aus dem 
Harn entfernt werden. Arnstein hat femer nachgewiesen, dass bei 

>) W. Camerer, Zeitfichr. f. Biol. 2«. 104. 18»«); 28. 72. 1891. 

60» 
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der voiläufi^cn Fälluui^ des Harns mit .Magiiesianiischuiig koiii Verlust 
an liarnsaiire i^durcii Ausfallen des schwer li'islichcn Animonuratsj ein- 
tiill, wenn man mit dem Abfiltrieren des Tripelphusphats nicht stunden- 
lang wartet (wohl könnte aber, wenn reichlich vorhanden, Gnanin 
gefällt werden), und dass die Spur Tripelpbosphat, welche in Lösung 
bleibt, ohne Einfluss auf die Bestimmung des Stickstoffs ist 

B. Erfordernisse. 

1. Ma^esiamisehmif;. 

2. AnimoniHkalisclu- .Sill)eri&uiig, beide nach Ladwig, S. 10S2. 

3. 20 %iKer Ammoniak. 

4. Die Erforderniise zur StiAatoffliegtimmung nach Kjeldahl, S. 481. 

C. Ausführung. 

Die (Irenze des Eiweissgehaltes, welchen der Harn ohne Nachteil 
für die Analyse besitzen darf, liegt zwischen 0,06 — O.loo o ; da sich die 
Eiwei&smcnge nicht sicher schätzen und nicht schnell genug bestimmen 
Ifisst, tut man gut, jeden eiweisshaltigen Harn durch Kochen bei passend 
saurer Reaktion vom Eiweiss zu befreien. Enthält der Harn ein Urat- 
sediment, so bringt man dasselbe entweder durch Alkalizusatz oder 
dadurch in Lösung, dass man den Harn einige Stunden im Brutschrank 
bei 40 — 460 stehen lässt 

Nach den Ermittelungen von ArnstoinM verfährt man bei der 
An&tellung der Analyse in folKciider Weise. Es werden 240 crm Harn 
in einem Masszylindcr mit 30 ccm Magnesiamisrhung vorsetzt und mit 
20Hoigcm Anunoniak auf 300 ccm aufgefidlt. Man kann sogleich filtrieren 
oder den Niederschlag sich erst ahsft/.eii lassfii. Vom Filtrat misst 
man für *J liestimnmiigen je 125 ccm (— 100 Harn) ab und setzt zu 
jeder Probe 10 ccm annaoniakalischer Silberlösung. Den Niederschlag 
bringt man, ohne lange zu warten, auf ein etwa 10 cm im Durchmesser 
haltendes Saugfilter aus aschefreiem Papier. Geht die Flüssigkeit an- 
fangs nicht ganz klar durchs Filter, was sich nur durch eine schwache, 
homogene Trübung kenntlich macht, so giesst man die ersten 60 ccm des 
Filirats in das ßechcrglas zurück, spült die Filtrierflasche einigemal mit 
wenig Wasser nach und vereinigt das Waschwasser mit der Flüssigkeit 
im I'ec hertilase. Das Filter ist durch den bereits auf dasselbe ge- 
brachten -Xieflerschlau so dicht geworden, dass der Niederseblaq nun 
vollständisj; zuriirkuclialtcri wird. Die l-'iltration geht langsam von- 
statten, aber von <lem wiederholt <'iii|if(»lili iH'ii Zusätze schwer b'isücher 
oder unlöslicher Substanzen (Nalriumbicarbonat, Calciumcarbonat, Talk) 
hat man keinen Vorteil. Das Becherglas wird soigfaltig mit schwach 
annnoniakhaltigem Wasser nachgewaschen. Wenn der Niederschlag voll* 

1) R. Arnstein, ZeiUichr. f physiol. Ch. 28. 426. 18Q7. 
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stiindig auf das Filtor gobracht ist, muss er v(illig ainiuoniakfroi gc- 

waschon worden, ('hcrgiosst man dem feuchten Niederschlag^ mit Wasser, 

so geht die Filtration sehr laiigsiun vor sich. Viel schneller und nicht 

minder sicher erreicht man dieses Ziel, wenn man den Niederschlag so 

weit trocken saugt, dass er rissig wird, nnd ihn erst dann zu waschen 

an&ngt Ffillt man dabei das Filter jedesmal ganz voll mit Wasser, 

so yerbrancht man unge&hr 250—300 com Wasser und vollendet das 

Answaschen in 10 — 20 Minuten. Als amnioniakfrei kann man das 

Filtrat betrachten, wenn die Waschflüssigkeit auf empfindliches Lackmus- 

papicr nicht mehr alkalisch reagiert. 

Um das flltrat auf seine Reaktion zu prüfen» verfährt man in der Weise, 
da» man die Filtrierflaaofae und alle in nie hineinraiohenden Teile des Apparats 

jniindlirh wascht, dann wieder vor der Punip«- filfriort und nun dir ;in drr Spit/^ 
des Trichters haftende Flüssigkeit auf ihre Reaktion untersucht. Der Ammoniak- 
dampf kommt mit allen Teilm des Apparats in der Flasche in BerOhrung; ünter- 
lässt man eile Reini^un^ dieser Teile, so nimmt die alkalische Reaktion kein Ende, 
auch wenn vom Filt«r schon liingnt animoniakfreie Flüssigkeit al)^elaufen ist. 

Vor der Belichtung braucht man den Niederschlag nicht änpstlich zn hüten; 
es ist nicht nötig, da,ss man im Dunkeln filtriert, es ^enüirt, wenn man vom Xieder- 
achlago sehr holies Tageslieht abliält. etwa durch einen Vorhang vor dem Fenster. 

Der Niederschlag enthält ansser der Harnsäure und den Xantliin- 

basen, wie S a 1 k o w s k i nachgewiesen hat. noch Amnjoniak, von 

welchem er noch zu befreien ist, wenn die Ötickstoffbestitnniung nicht 

ontiditig ansiallen soll. Man erreicht das nach Arnstein^) leicht 

durch Kodien des Niederschlages (samt Filter) mit Wasser and etwas 

Magnesia. Zur Oxydation nach Kjeldahl verwendet man 16 com 

Schwefelsäure, 0,6 g Kupfervitriol und 10 g Kaliumsulfat, die man gleich 

anfangs auf einmal zuseist Auf den Stickstof^ehalt des Filters braucht 

man keine Rücksicht zu nehmen, da ein ausgewaschenes, aschefreies 

Filter vnn der erforderlichen Grösse nur wenige Hundertstel mg Stick« 

stoti enthält. 

Bei der Verarbeitung von Kaninchen- nnd Hnndcharn nach dieser 
M('th(Ml<! erhält man in vielen {''ällcn ülicrhanpt keinen .XicdiTschlag 
nach Zusatz der amnioniakalischcu Silberlosung. In anderen Fällen 
wird man duidb weitgehende, sehr rasch einsetzende Reduktion des 
Silbers gestört Das letztere tritt namentlich dann öfter ein, wenn 
zu wenig Magnesiumsalz zugegen ist Man soll daher hei diesen Harnen 
einen grossen Oberschuss von Magnesiamixtur verwenden. Die Fil- 
tration geht meist äusserst langsam vonstatten und stockt eventuell 
ganz. habe gefunden, dass man alle diese Übelstände vermeiden 
kann, wenn man den Harn vor der I'ohandlung mit .Magnesiamixtur 
mit soviel einer lo/oigen Phosphorwolframsäureiüsung ausfällt, dass im 

>) Salkowski, Pflügers Aroh. tt. 273. 1898. — Arnstein, Zentralbi. f. 
d. med. Winenaoh. 16. 267. 1896. 
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FiltiHt keine Phosphorwolfranisiiurc vorhandea ist. Das Verfahren 
grOndet sich auf die B^bachtung, dass bei einem derartig bemesaenen 
Zusatz von Phospborwolframsäure weder Purinbasen noch Harnsäure, 
wenn sie in starker VeidOnnung zugegen sind, gefällt werden, dass 
aber eine Summe von koUoiden, offenbar eiweissartigen Stoffen, die 
für din spätere Fällung ein Hemmnis sind und die Filtration erschweren, 
hierdurch beseitigt werden. Man vorsetzt den verdünnten Harn in einem 
Messzylinder mit loo an rauchender Salzsäure und tastet in kleinen 
Proben ä 2 ccm diejenige gnisste Monge l^/oiger Phosphorwolfraiiisäure 
aus, nach doron Zusatz im Filtrato durcii den vorwendeton Harn oder 
eine öooigo rhiniiihydrochioridlitsun« keine Trübung entsteht. (Chinin 
hat sich nach Versuchen von Ii a s s als sehr zweckmässiges und empfind- 
liches Reagens auf Phosphorwolframsäure erwiesen.) Nach dem Er- 
gebnis dieser Proben berechnet man die dem Harn suzusetzende Menge 
der li^igen Phosphorwolfiramsäurelösung, setzt sie zu, liest das Volumen 
ab und filtriert von der braunen flockigen Fällung ab. Die Filtration 
geht ungemein rasch vonstatten. Mit einem aliquoten Filtratsteilc ver- 
fährt man dann weiter nach Ca merer-Arn stein. Auch im 
Menschenharn erhält man bei dieser Bohandlnn? mit Phosphorwolfram- 
suure eine geringe braune Fälhiiii;. Man erhält <lann stets im Tierharn 
— auch in solchen, welche ohne dioso Behandlung keinen i*urinnieder- 
schlag orudion hatten eine deutliche Fällung, die beim Kaninchen- 
und iiuüilcliaiii /.um grussten Teil aus der Magnesiuui-.Silberverbiudung 
der Harnsäure besteht. 

Kiu zwoiter Fehler ist möglicherweise in einem zu grossen 
Ammoniakgebalte der zur Fällung mit Silberiösung benützten Filtrate 
zu suchen. Obzwar im aUgemeinen die meisten Basen und insbesondere 
die Harnsäure auch bei reichlichem Ammoniaküberschuss quantitativ 
ausfallen, so werden vielleicht andere, sonst weniger wirksame. Hemm- 
nisse bei Anwesenheit von grossen Mengen von Ammoniak wirksam. 
Der Purinniederschlag mit ammoniakalischer Silberlösung ist in 
Ammoniak nicht absolut utdoslirh '). Wie sich diese Verhältnisse 
im Harn ergelien, haben wir iiocli nirht ei inittelt, aber Ii a s s hat ge- 
funden, dass bei der Verarbeitung vi>ii lilut auf Furinstoffe nach einen 
im wesentlichen auf die erwähnte Verw(!ndung der Phosphorwolfram- 
säure zur vorläufigen Reinigung begründeten Methode, bei der Fällung 
nach Camerer-Arnstein erst dann ein Niederschlag eintrat, wenn 
statt ammoniakalischer eine gewöhnliche lOo/oige Lösung von Silbemitrat 
zugesetzt wurde. Hierbei entsteht zunächst eine Fällung von Chlor- 

') Salkowski, Virchows ^\rch. 60. 193. — Öalomon, B.B. 1«. 195. 1883; 
Zoitsehr. f. klin. Mud. 7. Suppl.-Heft 6S. 1884; vgL auch Kennaway, Jonm. 
of pbys. Sl. S. 1»Ü9. 
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Silber, dio sich beim Umschwenken solange bist, als das vorhandene 
Ammoniak ausreicht, dann bleibt der Silberchloridniederschlag bestehen. 
Bei diesem Voigehea erhielten wir in fast allen Fällen, auch in denen, 
welche nach dem gewöhnlichen Verfahren keine Porinf&llang ergaben, 
eine solche. Nach dem Zersetzen derselben durch Schwefelwasser- 
stoff (eventuell unter Zusatz von wenig Kupf eisalzldsung i)) erhalt man 
klare Filtrate, welche nun in der typischen Weise mit ammoniakalischer 
Silberlösung oder Kupfersulf at-BisuIfit reagieren. Es wäre daran zu 
denken, in ähnlichor Weise im Harn vorzugehen und die orsto mit 
Silberchlorid verunreinigte Fällung, die möglicherweise auch uftcii andere 
als nur Purinstoffe enthalten kann, nach dem Zersetzen zur deimitiven 
Puiinfiiilung zu verwenden. 

•Statt der ammoniakalischen jSilberlöeung verwenden Rudisch und Boro- 
• c h e k * ) Soda und eine Aoflfieung Ton Chlonniwr in NatriumsnlfitloBuns. 100 neu- 

tralcn Hiims werden mit 15 ccm einer ecsättigten Sodnlösune und 1(> com einer 
n/2U-;>illjerchloridlÜMunß in NatriumsnlfitTöeung versetzt. Im gewasclienen Nieder- 
•ehJag das Silber zu titrieren, wie die Autoren vorschlagen, geht wegen der oben 
erwäJmten Verschii fh nlieit dos Silher^ehaltes der Ba.sen- und der HamHäurever- 
bimlung niclit an. lU-i der Verarlieitung des Niederschlags nacli Kjeldalil wird 
man die Fehlmr. die aus der eventuellen Anwesenheit TOn Tripelphoflphat im Nieder» 
schlag (in ammoniaklialtigen Hamen) rcKidtiereii können, im Aufze l)ehalt<«n müssen. 

Aus den» gleichen Urunde wie olx-n ist der Vorschlaji von Kuflisch und 
Klff l)«rc nach der Silberfällung den Silberüberschuss mit Jod zuriickzutitrieren. 
unbrauchbar. Sie versetzt-en 110 Harn mit 5.') nAVKSiUM'rlöwung und öf) .Ammoniak. 
100 Filtrat sollen so lange mit nyO.') Kaliurnjodidiusung versetzt werden bis eine 
herausgenommMie Prolje einen Überschu.s.s an Jodid aufweist. Als Reagens \\ ird 
eine Mischung von Xitrit. Sehwefelsätire imd Stärkekleister verwendet, tlie bei 
Anwesenheit von Jodid mit der herauseenommenen Prolje geschichtet sich bläut. 

Joiles kocht aus dem 8illx!mieilers( Idage das Ammoniak weg» serlegt ihn 
dureil Xatriumsulfid. verset/t mit Schui-felsaure. oxydiert mit PennaoganatlSenng 
und i>estinimt den gebildeten Harnstoff azotometrisch 

lionnet ^) verteilt den SUbemiederschlag in 100 Wasser, setzt 20 cem kon- 
zentrierte- Schwefelaäuxe tu Und titriert mit Chamätoonloeung wie bei der Ham- 
säurebestiunnimg. 

W. Hall') misst die Menge der Gesamtpurine an der Ma^ de.s Silbernieder« 
Schlages, die er in einem graduierten und empirisch geeichten Cylinder abliest. I>er 
Cylinder ist durch einen Halm, de.nsen Bohrung dasselbe Lumen hat wie der Cylinder, 
in zwei Teile ut U-ilt. Bei offenem Hahn werden 00 ccm Ffam mit 20 ccm Magnesia- 
mischung (100 Ludwig.sche Magnesiamischimg. 100 20 %iges Ammoniak und 
10 Talk) versetzt. Naclidem «ich die Phosphate abgesetzt haben, wird der Hahn 
geeeblossen und bis zur Marke ICK» mit SübiTlosung aufgefüllt (1 g Sill»ernitrat, 
lOO konzentriertes Ammoniak, 100 Wasser und 5 g Talk). Man lässt den NiederBchlag 
im Dunkeln absitzen und liest ab. 

>) Polin und Shaffer. Zeitschr. f. ph. Cb. 32. r>.j.3. HK»1. 

•) Joum. of the am. Ch. soc. 24. 562. 1902; Chen». Zentralbl. 1902. II. 486. 

') Am. Joum. mefl. seienees 128. 899. 1904. 

*) Zeitschr. f. ph. Ch. 29. 222. 1000; Monatsh. f. Ch. 21. 319. 1900; Zentralbl. 
f. inn. Med. 21. 905. 1900. 

■1 riie^se Lyon 190.3/04. 

Wien. klin. Wochensciur. 16. 411. 1903. — Dissert. Manchester 1902; 
Aroh. general de med. 190. 397. IWß* — Schmidt, Munoh. med. Woohenaohr, 
1911. 1764. — A. Rybokowski, Dissert. Betenbuig 1904. 
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2. Fällung als Kupf erozy dulrerblndttngen nach 

Krüger und Schmidt). 

Prinzip: Sämtliche Parinstoffe des Harns mit Ausnahme von 
Kaffein und Theobromin werden durch eine saure Lösung von Kupfer- 
oxydu! in der Hitze gefällt Nach Huppert') werden hierbei auch 

Rhodan, Eiwciss und Albumosen quantitativ gefallt. Aus Hundebam 
fällt nach Solomin dabei audi die Kynurensäure Das ursprünglich 

von Krüger und Wulf"*) angegebene Verfahren zur Bestimmung der 
Xanthinliason ist domnarh in seiner Oritrinalfotni zur Bestimmung des 
Gesamtpurin-X nicht gccignot, es liefert zu hohe Werte. Krüger 
und S c h m i (1 haben dann gezeigt, dass die genannten Verunreinignncfn 
der PurinkupferoxydulfilHung zusammen mit einem Rest von Harnsaure 
zerstört werden, wenn man nach dem Abtrennen der Harnsäure aus dem 
durch Sulfid zerlegten Niederschlage durch Säure, die verbleibende 
Ba&enlösung mit angeschwemmtem Braunstein bei essigsaurer Reaktion 
in der Wärme kurze Zeit digeriert In dem Filtrate müssen dann die 
Basen wieder als Kupferozydul» oder als Silberoxydulverbindungen 
abgeschieden werden. Aus den Werten für Harnsäure und Basen wird 
dann der Gesamt-Purin X berechnet. Will man die Methode zur 
direkten Bestinunun^ des GesanitPurin-N henützen, so hat man 
den erhaltciK'ii Niederschlag durch Sulfid oder Schwefelwasserstoff 
zu ztTset/.cn und in dem erhaltenen Filtrate eine Silberfällung durch 
ammoniakalische Silherlüsung und Magnesianiixtur zu erzeugen, die 
man dann nach der oben bei 1. beschriebenen Vorbereitung der N-Be- 
Stimmung nach Kjeldahl unterwerfen kann. 
Erfordernisse: 

1. Käufliche 40 %ige NatoinmbisiilfitlSsiiiig. 

2. lO^^i/ige KupferHtdfntlösunjf. 

3. Kry.stÄllisierte« Nutriuinacutat. 

4. Sehwetelwaaeetstoff oder eine NatrinmiiwIfidlgwiagnaohLudwig (t. 8.1052). 
Ausffihrung: 400 ccm eiweissfreien (eventuell durch Kochen 

mit Essigsäure enteiweissten) Harns werden in einem einen Liter 
fassenden Kidben mit 24 g Natriumacetat und 40 ccm Bisulfitlauge zum 

Sieden erhit/t. Hierauf setzt man langsam (je nach der Monce der vor- 
handenen rurinstoffc ) 40 SO ccm Kupferhisung zu und orliiilt nnn- 
destens Minuten im Sieden. Kin etwa viuliandenes Sediment ist wie 
bei 1. vorher iu Losunn zu bringen. Der dunkeliu aiine — nieist mit etwas 
pulverigem Kupferoxydul vermengte — flockige iSiederschlag wird sofort 
oder nach dem Erkalten auf einem Filter gesammelt und solange ge- 

») ZeitBclir. f. ph. Ch. 32. 104; 46. 1. 1905. 
«) Ebenda, 22. 556. 1897. 
') Ebenda. 23. r>ul. 1897. 
Ebenda, 20. 181. 1804. 
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waschon. bis das Wasch wa-sser farblos abläuft (eventuell sulfat- oder 
kupferfrt'i gewaschtüi]. Da sich der Niederschlag zumeist nicht gut 
vorn Filter abspritzen lässt, so bringt man ihn zweckmässig m i t dem 
Filter iu den Kolben zurück, setzt ca. 200 com Wasser zu, verschliesst 
mii eiiieiii Stopiaa und verteilt das Filter dnrdi kräftiges Sehütteln. 
Nach dem Abspülen des Kolbenhalses imd Stopfens versetzt man mit 
wenigen ccm verdünnter Salzsäure, erhitzt znm Sieden und leitet 
Schwefelwasserstoff bis zur völligen Zersetzung des Niederschlages ein. 
Der überschüssige Schwefehvasacrstoff wird dann durch Kochen ent- 
fernt. Man kocht so lange, bis ein in die Dämpfe gehaltenes, mit Blei- 
oder Silberlösnnp bofenrhtetes Papier nicht mohr cf^^=''hwärzt wird. 
Man kann auch stritt mit Schwefelwasserstoff mit 30 ccm der Natrium- 
sulfidliisung eben zum Sictleu erhitzen, djuin mit Essigsäure ansäuern 
und bis zum völlig klaren Absetzen des Niederschlages kochen. Hierauf 
filtriert man, zweckmässig auf der Nutsche, und wäscht gründlich 
mit heissem Wasser aus. Filtrat und Waschwässer werden dann mit 
Ammoniak neutralisiert und in derselben Weise wie bei der Harnsäure- 
bestimmung nach Ludwig (S. 10&2) mit einer Mischung von gleichen 
Teilen Magnesiamixtar und ammoniakalischer Silberlösung, in welcher 
man den entstandenen Silberchloridniederschlag durch den gerade aus- 
reichenden Anunoniakzusatz in Lösung gebracht hat, gefällt. Mit dem 
ammoniakfrei gewaschenen Niederschlage verfährt man dann genau 
nach C a m e r e r - A rn s t c i n weiter. 

Nach Benedikt und S a i k i ^) findet man bei der Kuiifermethode 
oft weniger Gesamt-Durin-N als der gleichzeitig nach F o 1 i n - S h a f f e r 
im Menschenharne bestimmten Harnsäure entspricht Die Methode liefert 
also unter Umständen zu niedrige Werfe, während sie a priori zu hohe 
liefern sollte (s. o. S. 946). Worauf das beruht, ist nicht bekannt. Nach 
den beiden Autoren erhält man aber brauchbare Resultate, wenn man 
vor der Fällung pro 300 ccm Harn 20 ccm Eisessig zusetzt. 

Tierische Harne (Kaninchen-, Schweine-, Hundeharn) filtrieren sehr 
schlecht. Nach S c h i 1 1 e n h e 1 m 2 1 hat es sich zur Vermeidung dieses 
Übelstandes als zweckinässijii «Twiescii. den Harn vor der Fällung 2 3 
Stunden mit 2 — 3"üiger S<hwcft!lsäure auf dtMii Kückflusskühler zu 
kochen, dann nach dem Abkühlen mit Lauge alkalisch und mit Essig- 
säure wieder sauer zu machen und von dum zurückbleibenden dunkel- 
braunen Niederschlage abzufiltrieren. Man wäscht das Filter mit heissem 
Wasser gründlich aus und nimmt dann die Fällung vor. Die weitere 
Verarbeitung geht dann glatt vonstatten. 

*) Joum. of biolop. Ch. 7. 27. 1909. — Oljer eine Änderung vgl. W. Jones, 
. Jbom. of bioi. Ch. 9. 129. 1911. 

*) Abderhalden, Handb. d. bk»k)g. Arbeitamefchoda. 8. 887. 
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DenigeH f&Ut den Kam in der Hitee mit Knpfemilfat nnd -NatiininlihiO' 

snlfat ans, woIk-I nach Monfft ') üliri^ciis nur die Cn^O-WrliinrhiML' dir ITarn- 
säure ausfallen soll (?), und titriert in dem kupferfreigewaächencn Mieder»clilage 
das Kupfer mit Gjmiidlfisunir. 

Mallct *) fällt l<vr) ('( tu Hiirn mit 10 ccin 10 "„iiri>r Soflalüsuni: und 82 com 
Filtrat durch ö ccm Kupferiunung und 20 ccm einer Lötiung, welche im Litei* 100 g 
Thiofliilfat und 100 g Seifznetteaalz enthält. Der Niedersehlag wird alkalifrä 
powasrlirn, in 500 ccm Wai<ser verteilt, mit 5 ccm konzentrierter Sclnvcfelsäure 
versetzt und mit n/lO-Permanganatlöeung titriert. (Auch das letztere Vorgehen 
ist. ab eine HamafturebeatimmQng gedacht.) 

B. Die Pnrinbaseii. 

L Die einzelnen Purinbasen. 

1. Aden in. 

e-Aminopurin, C5H5N5. Mol-Gow. 135.05 . C = 4M4o/o; H - 

a,?!»/©; N = 51,850/0. 

N = C — NH, 

I I 
CH C — NH 

y 11 

N — C N 

Es wurde von Rossel^) iui Pankreas entdeckt. 

Vorkommen: Gebunden in der Nadeinsäuie, frei: an d«i Tee- 
blättern im ZuckerrQbensaft^), in Baxnbusschösslingen im Harn'), 
in den Fäces^), im Steinpilz (Boletus edulis)*). Stadthagen hat 
es in 10 Liter leukämischen Harns aalgefunden, in ebensoviel normalen 
Harn war es dag^en nicht nax^hweisbar i^). 

Es entsteht synthetisch aus Trichlorpurin durch Behandeln 
mit Ammoniak und nachträgliche Reduktion mit Jodwasserstoff forner 
nach T rauhe*') in folgender Weise: Aus Tliioliarnstoff uud ^lalonitril 
entsteht hei (legenwart von Xatriunialkohulat das ents[trechende Thio- 
pyiimidin, welches mit salpetriger Sänn- ein Is<)nif losoderivat lief et. 
Dieses geht durch Schwefelammon nnlu/ierl m liiauiuiüthiüpyiiiuidiu 

L. Monfct, C. r. soc. hiol. 32. loiH. ]m). 

*) Ann. eil. appl. 4. H2; Chem. Zentrall)l. 1890. 1. 906. J.T. 29. 

') B. B. 18. 78. iss.i: Zeitnchr. f. ph. Ch. 10. 260. 1886; M. 241. 1888. — 
Schindler, ehmda. V.l. 4;{2. ISSO. 

*) Krüger, Zeitschr. f. ph. Ch. 1«. 161. 1892. 

*) Lipp mann. B. B. 29. 2HÖ1. is'.Mi. 

•) Totani. Z< it>(lir. f. |.h. Ch. «2. ll.'J. H»00. 

') Krüger und Salunjon. Z«it.schr. f. ph. Ch. 24. 1898. 

") Krüger und Schitt« nhelm, ebenda, 35. 153. 1902. 

*) Yoshimura. Zeitschr. f. Unte». d. Nalu:.- u. Genuasmitt. 20. 153. 1910. 
*•) Virchows Arch. 109. 41.->. 
") E. Fischer, B. B. 80. 2220. Isl>7. 
**) Ann. d. Ch. u. Pharm. 881. 64. 1904. 
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über, dessen mit AiiU'isonsäiin' erhältliche Formylvorhiiidung b^-im Er- 
hitzen in 6-Aniin<)thio|)iirin übergeht. Durch Behaudeln mit Wjisser- 
stoffperoxyd wird dann Adeiiin erhalten. 

Durch Hydrolyse wird es aus den Nucleinsäuren und dem 
Adenosm^) erhalten. 

Nach Ademnf&ttemng bflden sich bdm Hund, Kaninchen und 
der Ratte in den Nieren Ahlageningen von 6-Aimno-2-S-Dioxypurin 

Eigenschaften. 

1. Aus verdünnten kalten Lrwnnppn mit 3HjO in langen Nadeln, aus warmen 
oder unreinen Lösungen amorph oder nur in mütroskopischon, laneen, glatten, 
aeohaseitigen, auch b^helförmig gruppierten Primnen (Kossei*)). KrystaUiriert 
auch wasserfrei in mikroskopisch kleinen wetzsteinförmigen Krystallcn fpcntreckten 
Pyraniidf ii, auch in stechapfelförmigen Drusen solcher), beim Übersättigen kon- 
zentrierter Ixisungen des Chlorids mit Ammoniak (oder kohlensaurem Ammon) 
oder Ix'iiii KinK-iten von Kohlensäure in eine alkalische Ixjsung. Beim Umkrystal- 
li.siereii auH aietlendeni Wasser erhält man etwas grössere einzelne oder zu Stech- 
apfclformen angt^ordnete vierseitige Pyramiden, auch häufig Zwillinge nach der 
Ba^is. s<'|t«'ner Durch wachsun^'en (Krüger*)). Die wasscThaltigen Krystalle 
werden an der Luft bald undurchsichtig, schneller in der Wärme; die Trübung 
in wenig Wasser suspendierter Krystalle tritt t>ei 53° plötzlich ein. R-im Über- 
gieesen mit Säuren \\ erden die Krystalle sofort undurchsicht iir (Kossel). 

2. .Sul)liniiert bei 220" unzersetzt zu einem rein weissen federuhidichen Aggregat 
feiner Nadeln, bei 250" unter teilweiser Zersetzung; sohmilst bei 278* noch vA&k 
Schmelzpunkt unter Gasentwickelung 360 — 365"*). 

3- Löst sich in 1086 Teilen kalten Wassers, leicht in hei.s8em. Die I^ösung 
reagi^ neutral. Unlöslich in Äther und in Chloroform, etwas löslich in heisscm 
Alkohol; in unreinem Zustand löst es sich schon in kaltem Alkohol. Löst sich in 
h>äuren, auch in Eis«-s.sig (Kossel). Sehr leicht löslich in den Alkalihydraton, 
auch in Ammoniak, in diesem aber schwieriger als das Hvpoxanthin. Bei der 
Digestion mit »ehr verdünntem Ammoniak auf dem Wtusserbade geht es völlig in 
Lcwung, kann aber danach wieder teilueis*.- ausfallen. Aus den alkalischen Ixjsungen 
wird es beim Neutralisieren mit Essigsäure oder beim Einleiten von Kohlcnsätve 
»bgeschieden. In kohlensaurem Natron löst es sich nur wenig, fällt aber bei der 
Übersftttigmig seiner Lösung mit kohlensaurem Natron nur sehr langsam aus 
(snweilen eist nach 48 Stunden). 

Das Adenin wird in schwefelsaurer Lösung zum Unterschiede von Xanthin, 
Guanin und Harnsäure in der Hitze von Tiericohle nicht adsorbiert Es geht 
scharf in die Hypoxanthinfrnktion von Krüger und Sa lo mos und bleibt auehoAiCh 
dem völligen Abdampfen des Ammoniaks in Lösung ^). 

4. Verbindunge n a) mit Basen. Adoninbl ei, nach dem Trocknen bei ISO* 
CjHjPbNv erhält man nach Krüger') in mikroskopischen, nadelförmigen. glanz- 
losen Krystallen, wenn man in eine Löeung von 1 MoL Bleiacetat eine Lösung von 
1 Mol. A. in 2 Mol. Natriumhydrat eingiesst. Sehr schwer ISsKoh in Wasser, Ida- 
lieh in überschüssigem Bleiacetat. Mit Bh-izucker, Bleiessig oder Bleiacetat und 
Ammoniak e\\>t das Adenin keinen Niederschlag. — Eine wässerige A.>Löaung 
gibt mit Ku{)ferBalfAt einem «morphen grauDlaoeo Niedertdila|^ dMtldiin 

>) Lovene und Jacobs, B. B. 42. 2703. 1909. 

*) Minkowski, Arch. f. exp. Patli. u. Pharm. 41. 406. 1898; Nikolaier, 
Z*'itschr. f. klin. Med. 4tf. 359. 1902. Schittenhelm» Arch. f. exp. Path. u. 
Pharm. 47. 432. 1902. — Ebstein und Bendix, Virchows Arch. 178. 464. 1904. 

3) Kossel. Zcitschr. f. physiol.Ch. 10. 2r)0. 1886; 12. 241. 1888; 18. L 189L 

*) M. Krüger, Zeitschr. L nhysiol. Ch. 18. 430. 1894. 

») E. Fischer, B. B. «0. 2^6. 1897. 

«) F. Barnett und W. .loncs. Journ. of biol. riu m. 9. 08. 1911. 
M. Krüger, Zeitscbr i. phyaiol. Ch. 18. 430. 1894. 
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Alkiilihydrat hellblau löst; die Lösung scheidet beim Krwärnu'ii ullnmhlich Kupler- 
ox3'd ab. Der NiadeBwhlag enthält auf 1 Mol. S( liw < feisäure 2 At. Kupfer und 
ist als ein Oemenpe von Adeninkupfer mit Adeninkupfersulfat anzusehen 
(Krüger - Adeninkupferoxvoul. Die Verbindung entsteht in Gegenwart 
von Kupfersulfat sowohl durch Bisulfit als Thiosulfat lao^ani Hchou in der K&lte, 
sofort in der Wärme , selbst bei einer Verdünnung von 1 : 65 000 in wenig 
Sekunden. Der mit Sulfit entstandene Niederschlag enthält noch 0,5 Mol, 
Schwefelsäure gebunden (Krüger*)). Lfwt sich erst in 200 0(M) Teilen Wasser 
(Krüger und Wulff). Adenin - Silber C'jH^AgXj und ('sHaAgjNj, H.O erhält 
man, aus-ser durch die Digestion des A.-Silbemitrats mit Ammoniak nach Kossei *), 
auch bei der Fällung einer ammoniakalischen Adeninlösung mit Silbemitrat ia 
der Siedehitze; der Gehalt an Silber ist von der Menge des verwendeten Silber- 
salzes abhängig. Auch wenn man die Lösung mit Silbemitrat vollständig aus- 
fällt, entsteht nach Bruhns') das Gemenge. Durch ammoniakalische Silberlöeung 
wird aber das A. so gut wie voUstAndig abgeschieden; der Niedecachlag löst sich 
auch bei Siedehitze nur schwer in Ammoniak. 

b) Mit Säuren. Die Lösungen der Verbindungen mit Säuren reagieren gegen 
Lackmus sauor (Bruhns *)). Das ChloridC»H6Nft,HCU HUsO bildet kurze dicke 
stark glänzende Prismen mit gebrochenen Endflächen, die schiefe Kante bildet 
mit der langen Seite des Prismas oft einen Winkel von 137° (Kossei); tritt auch 
in knolligen Aggregaten auf. Löst sich in 41,9 Teilen kaltem Was-ser. — Chloro- 
platinat. Verdünnte Lösungen setzen in der Kälte nach einiger Zeit kleine 
jxell>e Nadeln (( -vH-N^, Hri)2Ptf"l4 ;il>; eine konzentrierte Lösung dieses Salzes 
lietcrt Im'i längerem Kochen ein in Wasser sehr wenig lösliches hellgelbes Pulver 
C,H»N5. HCl, PtCl, (Koasel). — Ds« Chloraurat CjH.Ns, HCl, HAUCI4. H,0 
wird mich Wulff') beim Vermischen einer konzentrierten Adcniiichloridiösung 
mit Goidchlorid sogleich, oder aus verdünnter Lösung beim Eindampfen in wom 
ausgebildet«! nuüaoskopischea knnen dieken gliu^gläaxenden ornnKefaibpnen 
vierseitigen Prümen mit vierflioliiger Zuspit/ung erhalten. Da.s Chloraurat 
aeraetzt sich unter Gasent Wickelung bei 216-— 21()". J>a8 Adenin bildet noch ein 
zweites (^omurat, rermtitlich CkH^N^. HA11CI4. xHgO; dieses sdieidet sieh ans der 
konzentrierten s;il /.sauren Lösung auf Zusatz von Goldchlorid sofort in gelben 
nadeiförmigen Prismen ab und ist bis 250** beständig. — Nitrat OtU^N«, HJ^tOs-f" 
^H,0, sternförmig gruppierte Nadeln, in tmreinem Zustande frroeee Knollen. Iflet 
sich in 110,6 Teilen kalten Wass. r. — Das Sulfat (CsH-N-J^HoSO^ ^ 21120. 
krystalliBiert in zwei vetscliiedeneu Formen, löst sich in 103 Teilen kaltem Wasser, 
leicht in heissem. Das Chlorid und das Salfat lassen sich ans T^aosor nnsersetzt 
uinkrystailisicn n. Das Sulfat scheidet sk h mit 2HjO in tafelförmigen Krystailcn 
aus dier mit Ammonsulfat vert«etzten konzentrierten Lösung des Chlorids langsam 
ab. — Pyrochromat (C5H5N5)2H2Cr,07. Ans der heiss bereiteten LOsung von A. 
in üborscnüssipcr \vä.sserigcr Chromsäurelösung scheiden sich Ix-im Erkalten cp\h- 
rote sechsseitige Tafeln ab. fcichwer in kaltem, leicht in heissem Was-st r l(>slich. 
Verglimmt auf dem Platinblech unter Ftankenaprflhen (Bruhns, Krüger^)). — 
Mc t a pti osplia t C, H.,N.., HPO3. Sellwt eine sehr verdünnte kalt gesättigte Adenin- 
löe\mg gibt nach Wulff mit Metauhosphorsäure einen aus äusserst feinen Köm- 
eben oder Häutohen bestehenden NiedenK^ag. Lmcht löslich in AOcaUhydnt, 
auch in Ammoniak imd in Natriumpliosphat, so^^ic in verdünnten Säuren, auch 
in Metaphosphorsäure. — (Jhloracetat C(U(N5(Cil(Ci-C00U)s kristallisiert 



") Krüger, a. a. O. 16. 16.">. 

') Krüger, a. a. O. 18. 3ö3 u. 3ö5; 20. 170. 

Krüger und Wulff, Zeitschr. f. phvsiol. Ch. SO. 184. 
«) KosscI. elxnda 1* 24H. 
') Bruhns, Zeitschr. f. physiol. Ch. 14. 540. 
*) Bruhns, ebenda. 

') C. Wulff, Zeitschr. f. physiol. Ch. 17. 507. 

^) Bruhns, a. a. O. 1€. 12; — Krüger, a. a. ü. 16. 165. 

•) Wulff, a. a. O. 506 u. 500. 
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nach Krüger^) aus der heiaseu wiuiserigen Löeung von Adenin und Chloreasig' 
aiure in reehtwinUigeii Plftttohen md vietaeitigen m Sternen Tereinigten Friameii. 

Entsteht auch hvim Zusammenschmolzen von A. mit ('hl(ircs,si(;rsäure auf dem 
VVaaaerbade. In W'aaser und heissem verdünnten Alkohol leicht, in kaltem Alkohol 
■4^wer löslich. Sohmilst bei 162 — 103* unter Entwickelong von Salzsäure so einer 

gelbroten P'Iüssigkoit. OxalatrgHsN;.. ('nTfo^>, ' 2H2O. Eine Lösunp von Adenin 
in heisser verdünnter Üxaiiiäure scheidet beim Erkalten lange feine 2^adeln in volu- 
minflten Manun ab; ans sehr verdünnten Lösungen erfolgt die Afaeoheidnng oft 

erst nach 8- 14 Tapen. Da« Salz hat nicht immer die angepi-bene Zusammen- 
setzung. Die Oxalate dos Guanins, Xanthins und Hypoxanthiiis sind leichter lös> 
Udiand haben ein anderes Atueehen (Kossei). — PI k'm t (%,HsN5,C«H,(N02),OH 
HjO. Salz'^anns Adenin wird nach Brulins-) durc-h .Niitriumpikrat, freies A. 
durch Pikrinsäure als Pikrat gefällt. Der flockige hellgi llK' Niederschlag löst sich 
ziemlich gut in kochendem Waaser, beim Erkalten krystallisieren sehr voluminöse 
Büschel mikroskopisch feiner pt llM-r Xiuldn. Die hcjlcrcllM- Farlx^ unterscheidet 
dipst-s Salz fiust von allen Pikraten der Xuntiünl»ii.s«ii. iiaTnentlich vom (>uanin- 
piknit. I)a>! Sal/. zenetxt rieh nicht mit Wasser und lii.sst sich auswaschen (Wulff). 



Cilanz und Krystallwa&icr, verträgt aljer Erhitzen l)i.s 22U". Das Pik rat fallt aus 
heiaaer wässeriger Lösung wasserfrei in makroskopischen dunkelgelben Prismen. 

zersetzt sicli unter Oa8<"ntu ickelnii;.' Ix i 219 — 281". Verbrennt träpe. ohne 
Verpuffuiip. unter Hinterlassung v(»n viel Kohle. Löst sich bei 1.") — in 3500 
Teilen kaltem Wa-sser, in heissem Wasser aber und in Alkohol von 96 % iMdeutend 
4eichter. I/öst sich auch in der ä(]uivalenten Menge Xatriiiinhydrat, etwas weniger 
leicht in Natriumearbonat. leicht auch in Xatriumphospixat ; wegen der Löslichkeit 
in Lauge gibt A. auch bei grösserer Konzentration mit Natriumpikrat keinen 
Niederschlag. Verdünnte Säuren lösen das Salz kaum. Eine kalt gesättigte 
Adeninlösung gibt mit kalt gesättigter l'ikrinsäure sofort einen Niederschlag und 
selbst bei .5 — Hfacher Verdünnung treten die Nadeln noch binnen einer Minute 
auf. Eine kalt gesättigte Lösung des Salzes scheidet auf Zusatz von 0,1 Volum 
konzentrierter Natriumpikratlösung in wenig Minuten noch */; des Salzes ab und 
die Löelichkeit ist dann auf 1 :137")ü gesunken. Es fällt mit Natriumpikrat noch 
in einer Verdünntmg von 1 : 13000 Aus dorn Pikrat kann man die Basis ge- 
Winnen durch Zerlegen des Salzes mit starker Salzs&ure und Ausschütteln oer 
Pikrinsäure mit Äther. Zur Isolierung des Adenins aus dem Pikrat schlägt iTones 
vor *) : Löaen in 10 % Ammoniak, verdünnen zu 0,5 % Adoningebalt und FftUen 
mit ammoniakalisoher Chlorsilberlösung. Der gröfiste Teil der Pikrinsäure bleibt 
im Filtrat. Der gewaschene Niederschlag wird in heissem W'jisser mit Salzsäure 
zerl^t. Beim Abkühlen fällt eine geringe Menge von Adoninpikrat aus, weil auch 
ein Teil der Pikrinsäure ab Silbersalz mitgofällt wird. Die Adeninehloridlfleunff 
wird nun mit kleinen Portionen Äther ausgeschüttelt, mit Soda neutmlisirrt und 
mit Knpfei8al£at>£i8ulfit gef&Ut. Die Fällung wird nach dem Waschen mit ächwef el* 
iraBaerBtoff seriegt. Dm erhaltene Adenin wird aas 6 % 8<^wefel8ftw« nmloTBtal- 
liriert. Die Auslx-uten sind st^lbst nach zweimaligem Umkrystaliisicren nahezu 
quantitativ»). — Silberpikrat C«U«AgN|, CUI,(^'O^.OU -f kUj. Euie kalte 
wSflwrige Lflsang von Adeninpikrat gibt naob Brnnns l. o. mit Sifbemitrat sofort 
einen amorphen voluminösen pellx n Xiederschlap; bei Übersehuss von Sillx-r- 
salz bleibt kein A. in Lösung. Fällt man eine siedende Lösung in derselben Weise, 
so wird der Niederschlag bald kr3rstaltini8dL Der amorphe Niedenohlag enthält 
kein Kryst all Wasser. Ammoniak etitzielit der Verbindutic T*iknn.säure, unter 
Hinterlassung von Adeninsilber. — Pik rolonat C^U^NA.C'MHaNA)«. Durch Fällen 
mit alkoholiseher FikrolonsäurelORtmg, läset sieh aus neiaiem Waner umkryital- 

Krüger, a. a. O. 16. 10t). 
') Bruhns, a. a. O. 14. 630. 

•) Bruhns, a. a. O. ;k>6. 

*) Barnott und Jones, Journ. of biolog. Chem. d. 93. IdiL 
*) Barnett und Jones» J. of bio). Ch. t. 93. 1911. 
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lisienm. Sehmelsfrankt 285»»). — Qnecksilberpikrst (CsH^XsloHg -f 2C,5H, 
(N0j)30H mit HjO und 2H/). fällt als körnig krystallinischer, aus Nadeln U-stchcn- 
der Niederochl|ig, uenn man eine heisae konzentrierte wässerige Lösung von Adenin- 
pikrat mit Natrium pikrat imd Qmeksllberehlorid Tenetzt; das Natriinnpikrat 
nndet dii- fn i «crdi-nclo Salz-säurf, in welcher sich der Niederschlag zieniliol» leieht 
UkL Die J^'äliunK ist keine quantitative. In der Kälte scheint unter gleichen 
Uinständen denieTbe NiederBonlag so entstehen (Brnhns*)). — Eine halbpro- 
aentige A.-IxisunL' L'il't nach Krüger') mit Ferro- oder Ferricyankaliii ni 
auch nach längerem Stehen keinen Niederschlag; Essigsäure scheidet aber aus 
4ler mit dem Ferrosals Teiaetsten LSsung dünne Flittehen, ans der Ferriaals ent* 
haltenden In lll)iaune, zu Drusen ven'iiii<zte, 7.\^ ciflächip zii^^espitzlc Krx-stalle ah. 

c) Mit iSalzen. Cadmiumchlorid gibt einen Niederschlag, der sieh in der 
Wftnne tttot und beim Erkalten wieder erscheint; leicht Iflslieh in Ammoniak. — > 
Alkoholische Chlorzinklösiing erzeugt einen in Ammoniak löslielien Nieder- 
schlag. Behandelt man Adenin mit Zink und Salzsäure in der Kälte und lässt 
die liisung über Kali stehen, so scheiden rieh Krystalle ans, die sich in Wasser 
lösen; naeh kurzer Zeit s<*tzt die«* Lösung schwer lösliche Krvstalle von Adenin- 
Chlorzink ab. Die Krystalie hinterlasisen beim Abdampfen mit Salpetersäure 
einen gelben Rfidcstand, der beim Erhitzen mit Natronlauge intensiv gelb wird. 
Reines Adenin giht auch bei Gegenwart von Chlonrink dies«- Reaktion nicht. Das 
Doppeläalz bildet sich nicht aus salzsaureni Adenin und C'hlorzink. — Quecksilber- 
chlorid und Quecksilbemitrat Rieben im heissen Wasser unlöeliche. in Salzsäure 
leicht hwliche Niederschläge (Kossei). Eine Verbindung CsH^Nj-Hg-Cl entsteht 
aln weisser feinkörniger Niederuchlug, wenn man eine siedende wässerige Adenin- 
lösung allmählich mit konaentrierter SablimatlOeung versetzt (Bruhns*)); die 
bei der Rildimt: des Salzes frei wenlende Salzsäure hält solches Salz in Lösung, 
das durch Neutralisieren mit Soda abgeschieden werden kann (Krüger"). Ammo- 
niakwasser entzieht der Verbindung Chlor and Tenrandelt sie vielleicht in CjH^N,- 
Hg-OH. l^oi der Fällung der siedenden Lösuntr mit viel überschüssigem Queck- 
silberchlorid und der zur Lösung nötigen Menge Salzsäure, oder bei der Fällung 
inderK&ltc entsteht eine Verbindung CsHiNj-HgCl -i- HgCl,. Fällt man in Gegen- 
wart von viel Salzsäure, so entstehen Doppelsalze von salzRaurem Adenin mit 
1— 6 Mol. HgCl,, die beim Kochen mit Wasser zu t\H4NVHg-Cl -f HgClj werden 
(Sruhns). — Adcninquec ksilberoyanid (C^|iNa),Hg(CN), krv8tallisi( rt 
nach Bruhns') aus ein(>r heissen Lösung von Adenin und Queeksillxrcyanid 
in sternförmig gruppierten Nadeln und Plättehen. — Jodwismut-Adenin 
CVHjNj, HJ. 2RiJ3, H2(); entsteht nach Bruhns') bei Zusatz von Jodwiusserstoff 
enthalteruler .Jmlu ismutkaliumlösung zu einer wässerigen Adenitdösung als Nieder- 
schlag glänzender hellroter Nadeln. Zersetzt sich mit viel WiUvser zu rotgelbcn 
amorphen Flodcen, wir^i beim Trocknen an der Luft tiefrot, bei 100° braunrot. 
— Salpetersäure» Adenin - Silber, C5H5N5. AgNOg, krystallisiert aus der Lo- 
sung in hcisser Salpetersäure von 1,1 Dichtts beim Erkalten in mehrere Millimeter 
langen KLrystallen, die sich beim Auswaschen mit Wasser anscheinend unter Ver- 
lust von Salp«>tersäure, Ix-im Auswaschen mit verdünnter Sal|K>tersäure unter 
Verlust von Sillj<'r zersetzen (Kossei ")). Nach Bruhns*) erhält man beim Fällen 
von A. mit Silln niitrat immer Gemenge von Verbindungen mit 1 und mit 2 AgNO,; 
der Nied« isclilag enthält um so mehr Silber (bis 39,8 je mehr Sillx'mitrat 
bei der i< allung oder Krystallisatiun zugegen mut, aber auch bei Überschuss an A, 
in der Lösung enthält <Ue Verbindung nicht weniger als 36,7 % (staU 35,4). Da« 

^) P. A. Leven e, Biochem. Zeitsehr. 4. 320. 1907. 

*) Hruhns, a. a. O. 571. 

^) Krüger, Zeitsehr. f. physiol. Ch. 16. 165. 

*) Brahns, a. a. O. 567. 

') Krüger, a. a. O. IS. 43L 

') Bruhns, a. a. O. 573. 

M Bruhns, a. a. O. 674. 

») Kos sei, Z<>itschr. f. physiol. Ch. IIK 267. 

*) Bruhns, a. a. O. 5ö2. 
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Wasobwa88er reagiert »uf- Lackmus sehr lange sauer und enthält auch Silber. In 
einem mit Salpeterrtnre gewaeehenen Salz fand Kossel nnr 27,99 % Ag. In Sal* 

p<!t('rsäure von 1,1 Diclitc l(»st » s sich. h*M (Jcjfi ruv art von über8chü.s.si^;i'm Silb«*r- 
nitrat, ungefähr ebenso wenig, wie die Uypoxauthinverbindung. Bei der l^chand- 
lung dieser Satee mit Ammonmlr eriiilt man Gemenge von Ct^EL^AgS^ und C'^H, Ag,N\; 
werden sie mit nur mäasigen Uengen Ammoniak Dehandelt, so geht Adenin nicht 
merklich in Lösung. 

d) Adenin gibt auch Verbindungen mit anderen Pari nen. Adenin- 
Hypoxantliin C^HjNj.C^H^NiO scheidet sich nach Bruhna*) aua der heissen 
Lösung gleicher Gewichtsteile beider Basen beim Erkalten alskleisterähnlichedurch- 
seheinende- Hasse ans, die bei längerem Verweilen in der Flüssigkeit zum TeU 
kreidcweiss wird. Ltwt sich in warmem Wa-s-ser ziemlich gut und schneller als gleich- 
zeitig ausgeschiedenes Aus der Lösung in starkem Ammoniak kryntnllisiert 
die Yerbindong mit SH^O in perlenartigen Aggregaten sehr kleiner radial gentellter 
Nadt jji. T'ildct ein einhritlichts Chlorhydnit. das aber mit Cioidrlilurid sofort 
Adeninchlorgold liefert. Aus der Lösung des Sulfats und Nitrats krystaUiaiert zu> 
erst das (schwerer iQsliohe) Adeninsalz. Die Basen lassen sich anob dnrch Pikrinslm« 
trennen. — Adenin-Thcobromiii.('-H5X5.r7H8X402 — ■i^^il^O. Aus einer luirscn 
wässerigen Ixisung von Thcubrouiin mit mehr als 1 Mol. Adenin kiystaliüiiert nach 
K rü g e r ') die VerHndnng in langem sehr feinen seidenglinzenden nismen. Leicht 
löslich in heissem Wa.sser, schwerer in kaltcni. Zersetzt sich teilwei.se beim I'm- 
kiystallisieren aus Wasser miter Ausscheidmig von Theobromin. Pikrinsäure fällt 
aus der Lflstmg Adeninpikrat. 

e) Die XK.^-(;rupj)e dos Adenins lässt sich jvcetylieren und henzoylieren, 
die freien H- Atome sind leicht durch Alkyle, Aryle und Halogene zu ersetzen. 
Das N>Atom an Stelle 7 reagiert mit DiazokSrpern, in dem das H-Atom ab 
Wasser ahue^palten wird, unter Bildung einer Diazoamidoverbindun^ Dia- 
zobenzolsuifosäure - Adenin CLU^N^N . X = N — (^H^^iO^. Braunrote Kry- 
stallet bei 270* noch nicht gesohmohcn, weni^ ISeUch in Alkohol und Äther, loslicli 
in kaltem Wa.sser und .\lkalien. Helsses Wa-nser zersetzt. Ein Ülierschuss von 
Lauge ist scbädUch. Man löst 5 g Adenin in 74 ccm N- Lauge, d. i. auf ein MoL 
Adenin 2 Mol. Katriumhydrat madmisoht vnter Eiskühlung mit einer Auf sebwem- 
munf: von ß.8 g Diazohenzolsulfosäure in 50 ccm Wasser, hierauf setzt man 36,5 
I^-i>chwefcl.siiure zu, aodoäs nur ein Mol. Natriumhydroxyd zurückbleibt und gicsst 
in 75 com 20% ige Schwefelsäure ein. Die entstandene bmoito Fällung ^vird in 
einer Mischung von r>0 g Schwefelsäure und 18 Wasser gclitst und in 300 oem 
W'asser eingegossen. Nim krystallisiert die Verbindimg aus ^). 

5. Zersetzungen. Adenin kann nach Kessel') stundenkuig mitBarytwasaer, 
Kalilauge oder Salzsäure gekocht werden, ohne angegriffen zu wenleii. Bei Tempera- 
tun»n über 100" erfolgt völlige Zersetzung. B<'im Erhitzen mit rauchender Saiz.säure 
auf 180 — 200*Ber{Ultesnach Krüger'') in Glykokoll, Ammoniak, Kuhlen.säure und 
Ameisensäure nach der Gleielume C.H.X,, -f'SHoü = CoHs.XOg -f 4XH3 -• CO, -f- 
2H.C'0()H. Wirdes mit festem Kaiiuiiih^dral auf 2tX)°erhitzt, so liefert es reichlich 
Blaasäure. lieim Kochen mit Pemmnganat erweist es sich nach Krüger*) sehr be- 
ständig, wird alKT nach Rossel Ix-i starker Oxydationswirkung zerstört. Selbst lx>i 
langdauerndem Kochen mit C'hromsäure erleidet es keine Veränderung (Krüger'). 
Brom führt (trockenes) Adenin nach Krüger") in btomwasserstoffsaures Brom- 
a<lenin CrHtBrXj. HBr ülx'r. — Salpetrige Säuro verwandelt es in Hypoxanthin 
(Kosscl, Krüger*); sell)st grössere Mengen Harnstoff neben wenig salpetriger 

1) Hruiins, a. a. Ü. 561. 

•) Krüger, Zeitschr. f. phvsiol. Ch. 21. 277. 

») R. Huri an, Zeitschr. f.ph. Ch. »L 426. 1907. 

*) Z<'it8chr. f. ph. Ch. 12. 248. 

*) Krüger, Zeitsehr. f. pliysioL Ql 16. 167. 

•) Krüger, a. a. O. 19. 425. 

7) Krüger, a. a. O. IS. 166. 

^ Krfiger, a. a. O. 16. :)30. 

4 KoBsel, a. a. 0. M). 258. — Krager, Zeitsohr. f. physioL Ch. IS. UL 
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^>jturu liindem diese Zerst-tzunip!: nicht völlig (Krüger^). Durch Niitriumainiilgam 
«owie durch Kochen mit Zimu-hlorür wird das Adoun nach Kossei nur sehr lang« 
Bani oder pnr nicht angegriffen. Durch Bakterion und Fermente (S. H40) wird es 
zunächst in Uypoxaiitlnn umgewandelt und dann weiter vollatändig zerstört. 

Darstellung. Am besten erfolgt <tie Daratellung aus der 
Teelauge. Die Mutterlaugen von der Kaffeindarstellung werden mit 
Kupfersulfat und Bisulfit in der Hitze gefiUIt, die Fällung gut gewaschen, 
mit Schwefelwasserstoff zerlegt und das abgeschiedene Ädcnin ans 
50/oiger Schwelelsäure umkrystallisiert *). 

Nach \v (' i s. 

a) Durcli Zink und verdünnte Salzsäuro wird das Adonin in cinon 
Körper üborgoführt, der in iioutralor odor alkalischer Lö.sunR iinl<'r Auf- 
•nähme von Sauerstoff rot oder braunrot wird. Dieses der Azulnüiiüäurc 
ähnliche Produkt gibt mit konzentrierten Säuren leicht grfin und braun 
schillernde Losungen; auch in Ammoniak und den fixen Alkalien löst 
es sich leicht (K o s s e 1 sehe Probe). Die zu untersuchende Probe wird 
mit Zink und Sal/säuro ^ Stunde auf dem Wasserliad«' crwärnit. es 
entsteht eine jiurjiurmte Filrhung die heim Verdiimien mit AVasser 

• und LbersätLigen nut Natronlauge in rot und rotbraun übergeht (Unter- 
schied von Guanin und Caffein). Hypoxanthin gibt dieselbe Reaktion. 

b) Eine halbprozentige wässerige Adeninldsung wird durch Eisen- 
chlorid stark rot, beim nachfolgenden Kochen aber nicht verändert 
'(K r ü R e r *). 

lJam|)ft man A. mit verdünnter oder rauchender Salpeters^inre 
auf dem Wasserbade ein, so bleibt ein weisser oder gelblicher Rückstand, 
der sich weder mit Ammoniak noch mit Kalilauge oder Bariumhydrat 
ßlrbt (Kossei, Bruhns*), auch die Weideische Probe gibt es 
nicht (Kossei). 

2. Guanin. 

2-Amino-6-Oxypttr)ii. CgH^NjO . MoL-Gew. 161,08 .G = 39,78 ®/o; 
H r= 3,31 0/0; N = 46,35 %; 0 = 10,61 »/o. 

NH — CX) 

I I 

II II >CH 

N — C n/ 

Das Guanin wurde von Unger im Jahre 1846 im Guano ent- 
deckt «J. 

■) Krüger, a. a. O. 21. 274. 

*) Krüger, Zeit^chr. f. ph. Ch. 1«. 161. 1892; 18. 423. 1804; 21. 274. 1895/96. 
*) KoBsel, Zeitschr. f ph. Ch. 12. 241. 1888, E. Fisoher B. B. 80. 
2226. 1897. 

*) Zeitschr. f. ph. Ch. 21. 1. c. 

*) KoBsel, a. a. O. 10. 255. — Bruhns» a. «. O. 14. 539. 

«) Licbi .;'s Ann..>I 'J't.x 1S44; 5S. IS. 1846: 5». öS. ISIS ; Poggendorffs Ann. 
65. 222. 1845. — L. u r u p - B o s a n c £ und W i 1 1, Ann. d. Cb. u. Phai;m. 60. 1 17. 1849. 
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Vorkommen: Gebunden in der Nudeinsäun', froi in 
den Exkrementen der Kreuzspinne i), im Knorpel, in den Muskeln und 
Ligamenten - ), in der Hofe 3). in der Leber** , in der H;iut von Amphibien 
und I{<']dilii'n •''), in d(Mi Scluippen nnd Sehwininiltlasen der Kiscbe^;, im 
Auge <ler Fische^), in den menschiiciien Filces**^, in der Heringslake 3), 
im Harne und in den Organen des Schweines bei der Guaningicht ^^), iu: 
menschlicheik Harn namentlich bei Fieber und Nenrenaffektionen 
(Pouchet, Baginsky^^). Im normalen Schweineham scheint es 
zu fehlen (Schittenhelm), wurde aber T<on Pecile und von Salo- 
mou gefunden 

Synthesen: Nach Fischer ^^). Aus Trichloipurin entsteht beim 
Erhitzen mit Alkali 6-Oxy-2-8-dichlorpurin. Dieses geht mit alkoholi- 
schem Ammoniak in Chlorguanin über, welches durch HJ reduiiert 
Guanin liefert. Nach Traube^'i. Cyanessigsäurcjithylcster und Gua- 
iiidin goluMi beim Stelum mit AlkaJi in 2 4 Diamiiio (5 oxypyrimidin üIxt, 
dieses liefert mit salpetriger Säure ein Isumti osuderivat, welches durch 
Schwefelammon reduziert 2-4-5-Tnamino-6-oxyijyrimidin ergibt. Die mit 
Ameisensäure hieraus erhaltene FormylTerbindung verwandelt sich heim 
Erhitzen in Guanin. 

Eigenschaften: 

1. Aus seinen konzentriert«n sauren oder alkalischen Lösungen f&llt ee beim 
Übersättigen amorph aus. Kr^^Btallisiert erhält man es nach Horbaczewski 
wenn man eine alkalische heisse sehr verdünnte Losung (1 : 2000) mit Vol. 
Alkohol vermischt und darauf mit Essigsäure übersättigt. Die Krystalle tx .stehen 
aus kugeligen oder garbcnförmigen dichten, dem Kreatininchlorxink ähnlichen 
Apfjregaten von Prismen und Pyramiden. Trocken stellen sie ein weisses mattes 
Krystallpulver dar. Aus einer ebenso verdünnten aber alkoholfmen Lösung fallt 
das Uuanin nicht so schön krystallisiert aus. Abbildung nach Horbaczewski. 

2. Dag faTstallisierte Guanin ist wie das amorphe waaserfreL Ihiltelidi in 
Waaaer. Wonig USalioh in Ammoniak, leiohlioher in der Wäme als in der Ktite; 

>) Lieb. Ann. Sl. 396. 1844; §». 1& 1846; St. 88. 1846; Pogfjendorffe Ann. 

•(.222. 1845. Gorup - Bcsrxncz und Will, Ann. d. Vh. u. Pharm. 69. 117. 1S49. 

*) Virchows Jahresber. über die Fortschritte derCh. 19. 721, 1866; Virchowu 
Aich. 86. 368. It. 147. 1866. 

») A. Ko.s.srI. Z. it.'^rhr. f. ph. f'h. 6. 431. 1882. 

*) A. Kossei, eUuda, 7. 19. 1882/83; 8. 406. 1883/84. 
Ewald und Krukenberg, Zoitsohr. f. Biol. 1. 154. 1883. 

•) Voi t , ZeitBohr. f. vi». Zool. 16. 616. 1866. — Bethe, Zeitsohr. f. ph. Ch. 
2t. 472. 18iiö. 

Kühne und Sewall, Untersuch, a. d. phvs. Inst. Heidelberg 8. 223. 186t. 

») Krüger uml Sohiftrnhelm, Zeit.schr. "f. ph. Ch. Il.V 158. 1902. 
•) l.saac, UofmeiHterM li«'itr. z. ch. Phys. u. Path. ü. r><Mi. 1<K)4. 
Virchow, I. c. — Pecile, Ann. d. Ch. U. Pharm. 1H8. 141. 1876. 
Contrib. ä la connaiüs. des maticreK eztraot. de Tuhne. Th^ Paris 1880. 
• — iiuginsky, Zeitschr. f. ph. Ch. 8. 397. 

") Feciale. I.e. - Snlumon,DuBoiBAzoh.l884. 176.— Viioh.Axoh.t6.627. 
»») H. H. 30. lllf). 1807. 
") B. B. 38. 1371. lUOü. 

>*) Horbaozewski, Zeitschr. I. phjwiol. Ch. 2t. 220, 1897. 
Ifeabaoer-Bayperi. AbsIjm 4m Hann. II. AolL 61 
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nach Wulff bleiben in 100 ccm 1 %igem Ammoniak 9 mg (luanin gelöst, in 100 ccm 
3 %igem Ammoniak 15 mg. in 5 %igem 19 mg. Unlöslich in PipK*mzinlö8ung 
(Salkowski ')). Leicht lü^lich in Älkalihvdrat. Auch löslich in konzentrierten 
MineralHÄuren, jedoch nur bei grotjaem CU-rschuss deret^lben, dagegen nicht in 
Ameis(>nsäure und in Essigsäure (Neubauer und Kerncr) oder anderen organi- 
schen Säuren. 

3. Verbindungen a. mit Basen. Aus einer bei 30—35" bereiteten 
L4jsung von (öianin in konzentriertem Ammoniak setzen sich nach Dreclisel 
b«?im freiwilligen Verdunsten mehr oder minder deutliche, anscheinend rhombische 
Tafeln und Na<leln ab. Bei der Digestion von Guxnin mit Ammoniak erhielt 

Kosse] eine bei 110" bestän- 
dige Verbindung von (J u an i n- 
Ammoniak CjHjNjO.NH,. 
— Der Verbindung mit Na- 
tron erteilt Unger die For- 
mel CjHsNsO, Nujü, 3H,(); 
sie wird durch Kohlensäure 
und schon durch Wjisser zer- 
setzt und löst sich nach 
Salomon') im Gegensiitz zu 
den Natriumv<>rbindungen des 
Hetero- und l'araxaiithins in 
konzt^ntrierter Lauge. Eine 
Lösung von (iuanin in Lauge 
gibt mit Salmiak sofort einen 
Niederschlag, sobald dius Al- 
kalihydrat durch den Salmiak 
übersättigt ist (Huppert). — 
In (Jegi'ii«art von Kupfersul- 
fat wird das (iuanin durch 
Bisulfit in der Kälte und in 
der Wärme, durch Thiosulfat 
in der Kälte sofort als Kupfer- 
o X vd u 1 v 4' r b i n d u n g gefällt 
(KHiger»)). 

b) Mit Säuren, Aus 
der Lösung des Ciuanins in 
verdünnter Salzsäure krvstallisiert da.s Chlorid CjH.NV). H( 1 -p 2HjO (Scherer) 
in makroskopischen, feinen langen, viersi'itigen. strahlenfönuig angeordnetenXadeln, 
die in B<TÜhruiiir mit Wasser sofort in Salzsäure und (juanin zt^rfallen, verliert in 
höherer TeniiMnitur die Salzsäun» vollständig (Wulff). — Das Chlorplatinat 
C'jHjXjO, HCl. PtCl, (?) bildet jKmimeranzengellM> schwer lösliche Nadeln. — Ein 
Aurochlorid wie das Adenin gibt da,s (iuanin nach Kossei und nach Wulff 
nicht. I )as N i t ra t C. HjNjO, HXO^ 1 > 'jHjC ) krvstallisiert aus der heiswii Lösung 
vonCuanin in verdünnter Salp<Mersäure b<"im' Krkiilten in langen. s<'hr feinen haar- 
fjirmigen. verfilzten Nadeln (Unger), lx>im VenUnwten der I^iVsung in scliönen 
secits-eitigen Plättchen (Pecile) otler in vier -und s<'ehsf|ächigen Prismen (Kossei). 
— • Das Sulfat ('sH^iNjO, HjSO, -t HjO setzt sich aus der Uisung des (iuanins in 
verdünnter heisser Schwefi>lsäi>re in oft Äntimeter langen Natleln ab; zerlegt 

>) C. Wulff, Zeitsehr. f. phvsiol. Ch. 17. r>()5. 1892. — Salkowski, Pflügera 
Arch. 56. 341). |S«»4. 

«) Drechsel. .Joum. f. prakt. Ch. f2J. 24. 44. 1881. Kossei, Zeit.schr. 
f. physiol. Ch. 7. 17. 1882. Unger. Ann. d. Ch. u. Pharm. 59. 68. 1846. — 
Salonjon, Virchows .\rch. 12«. f)."»!». 

') Krüger, Z«'itschr. f. physiol. Ch. 18. 3ö4 u. 355. 
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sich mit Waaaer. — Das Pyrochromat (C^U^X^Ojjg U^CrgO, scheidet sich aus 
einer LOenng von salsBaiirein Gnaiün aiil Zusatz Ton KaliumpTrodiromat langsam 

in glaiizi iuh-n, oraniirfarbcncn, mikroskopisfhon Prisnion mit nioist al)g«>stmnpft»!n 
Emiflächen aus, ebenso aus einer Lösung von Guanin in hcisser Ciuroni.säiirc- 
Ifisong. ZemetKt sich mit Wasser» schneller in der Wftrme. Verliert bei lOO*» ( popen 
'2 Mol.) Wiisfler. Zerstäubt auf dem Platinblcch unter Funkensprühen (C'apra- 
nica, Wulff). — Metaphosphat C^^gO, HPO3. Wasserhaltig. Versetzt 
man nach Pohl sahssauree Onanin mit Natriommetaphc^phat oder nach Lieber* 
mann « ine Lösiuip von Cuanin in Nutronlaupc mit Met a phosphorsäure, so 
wird die Flütiiügkcit selbst bei äusserster Verdünnung der Guaninlösung sofort 
milohig mid gim nach Iftneerer Zeit etnen flookisen Niedemohlag, der anfangs 
durchs Filter «reht und es nann verstopft. Entsteht auch auf Zu-natz von Meta- 
phosphoDiäuro zu einer sauren Guaninlösung. Äusserst feine Häute. Mehr oder 
wenijKer krystallinisch fällt das Sab aas siedewid beitwr TerdQnnter LOsang. Leicht 
löslich in .\Ikalien, 8chw«T. der I.^)slichk('it des Ouanins cntsjircchcnd, in Ammoniak, 
b< im Erwärmen löslich in verdüimter Säure. L>ie Losung in Lauge gibt beim 
übi^rsättigen mit Store solang einen NiederschU^; des ursprünglichen Salzes, all 
die Metaphosphorsäurc nicht m Orthophosphorsäure ül>crpcp:infrcn ist. Konzen- 
trierte Salzlösungen, namentlich Magnesiuinsulfat lösen es in geringem Grade, 
sie ▼eriangsamen daher die Abscheidung. Die F&Uung ist in allen Fftllen eine so 
vollständige, da.ss Pikrinsäure im Filtrat keinen, Silb<>rlösimp einen geringen 
Niederschlag gibt. Trocken \veis.ses Pulver oder (die amorphe Verbindung) feste 
porzellanartige Mass(\ Verbrennt äiisscrst «chwer unter Hinterhi.**sung VOn viel 
Kohle (Wulff). Pikrolonat C5H5N7Ü .2(C,oH8N405)*)- licini Versetzen einer 
Lösung mit alkoholischer Pikrulonsäurelösung fällt zum Unterschiede vom Adenin 
kein Guanin aus, erst auf ZusatK von Natronlauge. — Pikrat CgHjNjO.CgHi 
(N0j)30H -f HjO (Wulff). Kalt gesättigte Pikrinsäurelösung sdieiflet aus salz- 
aaurem Guanin allmählich lockere orangegelbe Flocken, weicht« sich unter d» ni 
MilcroBkop atojpineel* nnd famkrantÄhnliche Bändel sehr feiner Nadeln erMei.sen, 
oder sparrige Drusen grosser Nudeln ab; aus Lösungen mit üherschiissitrer Salz- 
säure setzt sich ziicrst Pikrinsäure ah (("a))ranica). Die Autwcheidmig «-rfolgt 
noch btM einer \'erdiinnung von 1 : 30CKK), alx-r erst nach längerer Zeit. Aus alka- 
lischer Ltisung fällt die Pikrinsäure das (luanin auf Zusatz von K.-^sigsäure. Reieh- 
li<'h loslich in heis.sem Wasser; z<'rHetzt sich in IJerührung mit \\as.ser und mit 
Alkohol (Wulff). Lufttrocken goldgelb, verfilzt, seidcnglincend. Wird beim 
Erhitzen dunkler, fast orangerot. nimmt Wim Frkaltcn die ursjmingliche Farlje 
wieder an. Verliert bei 120° mit dem Krystalhvasser seinen Glanz untl w ird hell- 
gelb, beginnt sieh bei 190** zu zersetzen und vorkohlt. Verbrennt mit Flamme 
unter Hinterlassung von viel Kohle (Wulff). — Silberpikrat C'5H4AgXsO, 
('gH,(NOj)30H -I- 1 i/2HjO. Eine siedend heisse verdünnte Pikratlösung (G. in 
Mineralsänre und ül>erschfiniger Fikrintlare) gibt mit Silbemitnit ())ei Abwesen- 
heit von Salzsäure) sofort einen zitronengelben, voluminösen, amorphen .Niederschlag. 
In heiasc'm Wasser sehr schwer löelicht in kalt«'m nahezu unlöslich. W;i.s.s<'r »-ntzieht 
dem Salze etwas Pikrinsäure, Ammoniak leicht fast alle Pikrinsäure (Wulff). — 
Ferricyanwasserstoff saures G. (t'sHsXsO)^, H8Fe(CN),-|- 8HJÜ (Wulff). Fern- 
oyankafinm fällt aussalzsaurem G. in einiger Zt'it mikroskopisch Kleine, glänzende, 
gelbbraune, schwer lösliche Krystalle (Capranica), vier- oder sechsseitige Prismen 
mit zwei Endflächen» von denen die eine bedeutend grösser ist. Verliert das Kn'stall« 
Wasser langsjvm bei 120" — 130* und wird dabei dunkelgrün (Wulff). — Ferro- 
cyan Wasserstoff sau res (I. bildet fast farblose Krystalle (Wulff). — Xitroso- 
ferricyanwasserstoff saures G. (C^NsO),.Ha*(CN}»NOFe + 1>^U,0. Salz- 

*) Wulff, Zcitschr. f. physiol. Ch. 17. 479 u. ö08. — Capranica, Zoitschr. 
f. phvsiol. Ch. 4. 233. 1880. — Wulff, a. a. O. 477. ~ Pohl, Zeitachr. f. phjnuol. 
Ch. i8. 296. — Liebermann, Zentralbl. f. d. nuKi. Wiss. 1889. 226. 
P. A. Lcvene, Biochem. Zcitschr. 4. 1907. 

61« 
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Bann« G. gibt mit Nitro p ni— idnatrinm dmIi einiger Zeit siemliidi groMO gHlii* 
zendc. hcIlxic^elroteKETHtule, mikroBkopiBdie vieneitage Sänlcn mit sngespitsten 

Enden (Wulff). 

c) Mit Salzen. Guanin-Chlor/ink (( . Ha)jZn('l. + 3H,0, entsteht 
nur beim Ejitracen von salzHjuireni ( Juiiian in \varin«'H siruixliekes Chlorzink. Weissen 
Krystallmehl omr schöne waaserhellcKiystalle, IcMlich in Salzsäure und Natronlauge, 
^veni^ in Wasser. — ( J. rii I o read m iu m , poriplänzende weisse, in Salzsäure und 
in Wasser lösliche Plättehen bei Versetzen von sab^aureni Guanin nut überschüa- 
slgem Chlorcadmium. — G.-Quocksilberchlorid CjHjNsO, HgCl, + 2»/2H,0, 
weisses Krvslallmehl von nnkroskopischen kurzen Prismen, Iwim Zusatz \\ ä.s.s»'ri}_'er 
iSubliniutlösung zu salzsaurem CJuanin, leicht löslieli in Säuren und in Cvankaliuni. 
Bei Venrondung alkoholischer Sublimatliteung fällt (C5H5NjC).HCl)2Hp("l,+ H,0 
(Neu bauer und K erner). — Jod wism u t -G. rsH,NV> HJ. 2Bi J3 j 2HjO. G. wird 
selbst aus sehr verdünnter, saurer (jod\\ius.scnsto{f.saurer) ].,t>8ung durch .lodwismut- 
kalium gefällt. Mikroskopisoh feine, ziemlich lange rote Nadeln, lufttrocken lodEDTS 
tiefrote Mas.se. In der warmen Mutterlauge löslich, zersetzt sich mit Wasser und 
färbt sich dabei ziegelrot. Wird schon unterhalb 10()" miter Wasserverlust schwarz- 
violett (Wulff). — Salpetersaures Guaninsilber C^H.NjO, Ag N0,fällt aus 
einer Lfieung von Guanin in Salpetersäure auf Zusatz von Silbernitrat, löst sich in 
heisser salpetrigsäurefreicr Salpetersäure von 1,1 Dichte nur wenig und fällt bald 
wieder krystallinisoh atis; l>eim Kochen mit starker reiner Salpetersäure löst es 
sich vollständig und scheidet sich beim Erluiten fast ToUsttodig wieder ab 
(Strecker, Pecile). 

d) Wiedas Adenin gibt da.s Guanin ein Acethyl- und Benzoylderivat 
und eine Diazoamidoverbindung mit Diazol)enzolsulfo.säure. Diazobenzol- 
suIfoHäuro • (luanin: (CjHgN40)X . X ^ N — CaH4HS03*). Guanin wird in 
verdünntem Barytwasser gäöst, mit Diazobenzobulfosäure versi t/.t und die Ver- 
bindung mit Kssig.säurp uefällt. Aus Kssiesäure umkrvstallisicrt. lanL'i" i_'elt)iT)te 
Nadeln, die sich bis 270" ohne Veränderung erhitzen lassen. Löslich ui U asser, 
wenig löslich in Alkohol, unlöslich in Äther und Beosol. In Alkalien, Ammoniak 
und Bar>"twa8ser mit tiefrot<'r Fnrho jitslieh. 

4. Zersetzungen. Mit \\'a.s.ser lässtsich Guanin bi.s 200°, ohne l ine Zersetzung 
zu erleiden, erhitzen. Mit Kaliumchlorat und Salzsäure oxydiert, zerfällt es in 
Cuanidin und INiralmnsiinr«' -). Dureli salpetrige Säure wird es in Xanthin nl>er- 
geführt. l>ifst'li>e Desiinunu rung erleidet es durch >iewis.se Fermente des Wirix.-!- 
tierorganisniiis is.o. S.UOS) und dureli Fäulnis'), sowie Ixim Erhitzen mit 20 "'„ig» 
Salzsäure auf ilcm Hlirkflusskühler hiin h t'ewis.sf iiakterien wird es in Harn- 
stoff, Guanidiii und Ivolilensäure gespulten '). Jieini Erliitzen mit konzentrierter 
Saks&ure uini es nach Wulf *) in Gl^'coeoU, Ammoniak, Kohlensiuremid Ameisen- 
tätm seriegt. Bei der eiektroiytisohen Reduktion liefert es Desozjguanin 



1) K. Burian, Zoit»chr. f. ph. Ch. I»t 42S. 1907. — B. B. 37. 69ti. 11H>4. 
*) Strecker, Ann. d. Ch. u. Pharm. 118. 155. 1861. 
^) Sr hindier, Zeitschr. f. ph. Ch. lt. 441. 1889; vgl auch Schittenhelm 



«) E. Fischer, B. B. 48. 806. 1010. 

^) Ulpiani nnd Cingolani, Atti della R. ae. dei Uncei Roma 14. II. 606. 

1905. 

•) Zeitschr. f. ph. Ch. 17. 471. 

') J. Tafel, a B. 84. 1165. 1170. 1901. 
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bildet l>eini Schnif izo.i mit Kali keine Blausäure 
Darstellung. Aus (Juano^i. Nach Wulf-^) wird Peru ( iiiano 
mit vonlünutcr Schwofclsänro <'x(ralii<'rt. das Extrakt mit Lauge alkalisch 
gemacht und mit ammumakaiisi hcr Silberlusuiig gefallt, dio gewisciieiie 
Fällung wird mit Salzsäure zerlegt, das Filtrat vom Silberchlorid ein- 
geengt und mit Änmioiiiak gefällt Das reine Guanin wird aus 20o/oiger 
Salpetersäure unter Zusatz von Harnstoff (um die salpetrige Säure 
unschädlich zu machen) umkrystallisiert Nach M. Rümmer^) werden 
4 1^ Guano mit Kalkmilch aus 11 — 12 kg Kalk 3—4 Stunden gekocht, 
dann 1 kg Soda zugesetzt und noch einige Stunden gekocht. Dann 
wird heiss abgeseiht, geprosst und filtriort. Der Rückstand \\ird so 
lanizc mit Soda Tind eventuell Kalk pekorht, so lang<' im Filtrat auf Salz- 
säure/.usatz eine Fällung von Harnsiiure und (Juanin erfolgt. Die ver- 
einigten Filtrate werden mit Salzsäure neutralisiert. Es <Mitsteht eine 
Fällung. Der aus Guanin und Harnsäure bestehende Niederschlag wiid 
gewaschen und mit 10o;oiger Salzsäure digeriert, wobei das Gaanin 
in Lösung geht und die Harosäaie zurückbleibt Die braune Lösung 
des Guanins wird mit Ammoniak gefiUlL Das freie Guanin kann, um 
zurOckgebliebene Spuren von Harnsäure zn zerstören, in das Nitrat 
umgewandelt und dann wieder mit Ammoniak geföllt werden. Man 
kann auch die Lösung in Alkali mit Kohlensäure oder Essigsäure 
fällen. Sättigt mtin die gesättigte Lösung in verdünnter Lauge unter 
Krwärmen !nit Natriumhydrat, so fällt beim Stehen (luaninnatrium 
aus, welches mit Alkohol gewaschen werd«Mi kann. Auch di<' Fisi h- 
schuppen (z. H. die von Alburuus lucidus — iiurian) eignen sich 
zur Darstellung. 



7 -Methylguauin, 2-Amino-6-oxy-7-metbylpurin . C^H^N^O. 



Vorkommen: Im menschlichen Harn ^) und in den Neben- 
nieren 6). 

M Kossrl. 

«) Strecker, Aim. d. Ch. u. Pharm. 118. 152. 1861. ~ Neubauer und Ker- 
ner, ebe nda, 101. 318. 1856. 

3) Zritschr. f. ph. Ch. 17. 409. 1893. 

Z< itschr. f. TieniK d. X. F. 2. 100. 1899. J. T. 29. 

*) Krüger und Wulf, Verhandl. d. phvs. Ocselbch. Berlin 189,3/94. — 
Krüger und Salomon. Z< itschr. f. ph. Ch. 24. 385. 1898; M. 389. 1898/99. 

•) Okerblom, Zcütschr. f. ph. Ch. 28. 62. 1899. 



3. Epi^un n i n. 



NH — CO 
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Synthese: Durch Behandeln von 2-Chlor-6-oxy-7-methylpurln mit 
Ammoniak und nachtrSgliche Reduktion dnich HJ (E. Fischer i)). 

Eigenschaften: 

1. Beim Übersättigen der »alzsaurea LOsung mit Ammoniak scheiden aich 
sofort feine lange Nadeln ab; kryBtalti8!<>rt lanizsam ans Waawr in feinen Nadeln, 

schneller aus aminoniakhaltigem Wiusscr in scidcnpIänziMiden Prismen. Scheidet 
sich beim Verdunsten seiner wässerigen Lösung auf der Oberfläche der Flüssigkeit 
in glänzenden prismatiselwa KiTstallen ab; weiterem Einengen and beim Er- 
kalt<"n vermehren sie sieh nicht wesentlich. Beim Fällen der Lostinc in Natnm- 
laugo mit einer 8äure tritt die Basis in Prismen auf, die lufttrocken eine verfilzte 
Maaw von mattem Seidenglanz bilden. Einmal worden beim Fällen einer starte 
Bfilzsauri-n Lösung mit .\mmoniak wetzsteinförmigo Krystalle i rlinlten. die lx>im 
Umkrystallisieren aber wieder in Prismen übergingen. Zersetzt sich über 390* 
ohne zu schmelzen. 

2. Sehr schwer löslich in Wasser und in Ammoniak, leichter in Soda, sehr 
leicht in verdünnter Natronlauge, auch leicht l()slich in hein-ser 33 %iger Natron- 
lauge. Leicht löslich in Salzsäure imd in Schwefelsaure, schwerer in Salpeter- 
sftnre. Schwer löslioh in beissem Wasser, fest unlflslioh in kaltem. 

3. Verbindungen: a) Mit Ba.scn. Aas der Lösung in heisser 33 %>SW 
Natronlauge krystallisienm Ix-im Erkalten stark glänzende, breite zugespitzte 
Nadeln. — Die wässerige Ix3sung wird weder durch die Bleiaoetate noch 
durch Bleiessig und Ammoniak gefällt. Mit ammoniakali.<u;hcr Sillierlösung ent- 
steht eine gallertige Silberoxydulverbindung. Kupfersulfat und Bisulfit geben in 
der Kält<» einen gallertigen, in der Wärme einen flockigen Niederschlag. Kupfcr- 
Rulfat und Thio^tulfat rufen erst in der Wärme einem flookigw weissen, tkHa 
allmählich bräunenden Niederschlag hervor. 

b) Mit Säuren. Dos charakteristische Chloroplatinat krystallisiert beim 
Veidnnsten sHner wisserigen Lösung in 2— 3 mm langen, sechsseitigen, orangeroten, 

prachtvoll glänzenden Prismen. Die salx-saure Lösunp cibt mit (;()ldchlf)rid 
sofort einen Niederschlag von gelben feinen Nadeln. Dos Chloraura t bildet beim 
Verdunsten seiner wisserigen Lönung in der Kälte makroslropisoiie glänzende 
pol vedrische Krystalle. Nitrat tritt in kleinen polyednaohen Krystallen 

auf. — Das Py roch romat bildet feine glänzende Prismen. — Bs scheidet aich 
auf Zusatz Ton Kalium pyrochromat zur I^sung des Salzsäuren Sahsee nach kiitser 
Zeit in gelben glänzenden feinen vierseitigen Prismen ab. Oms Pikrat 

scheidet sich beim Erkalten seiner hcissen Lösung in gebogenen haarfeinen Nadeln 
ab. — Noch in einer Verdünnung der Basis yon 1 : 10(K> gibt konzentrierte Pikrin- 
säure'ö-untx nach kurzi-r Z it i inen [rlänzench-n aus rhonibisrhcn und scch-i-M-it iircn 
Plättchen bestehenden Niederschlag; aus stärkeren Lösungen fallen sofort feine 
gebogene, zu Büscheln und Fächern Tereinigte Nadeln am. 

c) Mit Salzen. Quecksilberchlorid gibt mit di r u ä,s.s. rigen I^sung 
der B;isis ersf auf Zn.satz von Natriumcarbonat einen weis.sen flockigen Nieder- 
schlag. Eine Lcisung von 1 : ötKX) bleibt bei Zusatz von wenig (Quecksilber- 
chlorid zunächst vollkommon klar, erst eine grOssere Menge Reagens ruft eine 
allmählich zunehmende Trübung hervor. 

4. Zersetzungen: Mit Salzsäure und Kaliumchiorat oj^ydiert liefert 

Epiguanin ('Uanidin. 

Nachweis: 

Das Epiguaiiiri hinteriiisst lieini Eindampfen mit korjzentriertor 
Salpetersäure einen gelben Fleck, der uüt Natronlauge oraiigerot, beim 

>) B. B. 10. 2411. 1897; tt 542. 1896. 
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nachfolpendeii Erwärnion violett wird. Die übrigen FarbenrcaktiüiK'n 
der Xaulliiiibaseii fallen negativ aus. Der bei der Murexydprobe 
mit Natronlauge auftretende orangerote Fleck wird beim Erwärmen 
dunkler und an einzelnen Stellen violett; die Reaktion ist jedoch mit 

der des Xanthins an Stärke nicht zu vergleichen. Der beim Eindampfen 
mit konzentrierter Salzsäure und Kaliumchlorat hinttMbIcilx'ndc weisse 
Rückstand £ärbt sich in aiuniouiakhaltiger Luft violettrot 



4. Hypozanthin. 

Sarkin, 6-Oxypurin. C^^H^N^O . MoLGew. 186 .G « 44,11 <>/o; H=: 
2,94^0; N=41,17<»/o; 0= 11,780/0. 

NH~CO 

I I 
CH C — NHv 

Es wurde von Scherer im Jahre 1860 im Herzmuskel und der 
Milz entdeckt S). 

Vorkommen: Im Muskel 3), im Harn*), bei Leukämie reich- 
licher als in der Norm bis 0,027 pro Tag (S t a d t h a g e n im Harn 
fleischgefatterter Hunde 8,5 mg pro Liter (U a g i n s k y in den Fftces 
in der Kuhmilch, im Fleischeztrakt, im Blut bei LeukSmie, im Zucker- 
rübensaft In den frischen tierischen Oiganen findet es sich nur in 
sehr geringer Menge. 

Bildung: 1. Trichlorpurin geht durch Alkali in 6>Ozy-2-Michlor- 
purin Aber, welches bei der Reduktion mit HJ in Hypoxanthin übergeht 
(E. Fischer 9)). 2. ThiohanistoiC und Natriumcyanessigester geben 
4-Amin(0^-ozy-2-thlopyrimidin, dieses mit salpetriger Säure ein Isoni- 
trosoderivat, welches bei der Reduktion mit Schwefelammon in 4^* 



*) Krüger «nd Salonuin. I. c. 

«) .Ann. d. Vh. u. Pharm. 73. 328. 1850. 

') Strecker, i l)t nda, 108. 129. 18r>8. 

*) Salkowski, Virchows Arch. 50. 105. 1870. — Salomon, Zeitschr. f. 

Sh. Ch. 2. 94. 1878; 11. 410. 1H87. - l'ouchct, 1. c. ^ Thudichum, Grundzüge 
. anat. u. klin. Ch. 1886. 248. 

Stadthagen, Virchows Aich. 109. 415. — Baginsky, Zeitachr. f. ph. 
Ch. 8. 3<>8. 

«) Krügerund Schitt. nh.l m, Z.itsrhr. f. ph. Ch. 35. 158. HH)2. — Wrin- 
traud, Zentialbl. i. i. Med. 16. 453. 189Ö. — Petren, Skand. Arch. L Phya. & 
?15 

^) Lipp mann. B. R M. 2649. 1806. 
•) B. B. 80. 2226. 1807. 
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Üiainino-6-oxy-2-thiopyriniidin tibergeht. Hieraus entsteht beim Erhitzen 
mit Ameisensäure 6-0xy-24hiupurLn, welches mit verdünnter Salpeter- 
säuro den Schwefel als Schwefelsäure abspaltet und in Hypozanthin 
übergeht (Traube^)). 3. Harnsäure mit Chloroform und Alkali erhitzt 
gebt zum Teil in Hypoxantbin über (Sundyik')). 4. Adenin mit 
salpetriger Säure behandelt spaltet die Aminogruppe unter Hypoxantbin* 
bildung ab 3). 

Eigenschaften: 

1. Roinefl H. krvstaIli.Hiprt nicht in Nadeln, eKmdeni scheidet aioh immer am 
Boden und an der Wand des Gefissea oder auf der OberfMobe der FiuHsifikcit als 
Haut aus, welche aus ▼orherrechend randlichen, aber mit scharfen Ecken ver- 
schonen Körnchen besteht. Die wenigen gut ausgebildeten Kr]nrtalle, häufig 
Zwillinge, sind quadratischen Oktaedern ähnlich (Bruhns). 

2. Ohne Krvstidtwasfler. Gibt beim Eihitsen ohne m schmelsen ein schwer 
Höohtigeä Sublimat unt<>r Kntwidkelunp von I^lausiture. 

3. Scheidet sich nur sehr langsam aus verdünnter Lösung ab. Lost sich 
nach Strecker in 300 Teilen kaltem and 78 Teilen siedendem Wasser, in ODO 
Teilen sied» lulcin Alkdhol. naeh R rii Ii n s (iiiL'<'L'< n erst in 1 SSO Teilen kaltem Wasser. 
Die Lösungen roagiereu gcgvn Lackmus nicht alkalisch (Strecker). Die übrigen 
LQsliehkeitSTmrhftttnisse wie beim Adenin; n«r löst sieh das H. leichter in Ammoniak 
als dickes; in Pipi razinlcKsung It'wt es sieh wie das Xanthin iiaeh Sal k i > w sk i Irieht. 

— Durch iSättigen seiner Lösung mit Chlorammon wird es nach Hopkins*) 
nicht gefällt. 

4. Ve r b i n d u n gc n : a] Mit Basen. H. -Natrium erhielt Salonion 
durch Verdunsten der konzentrierten Lösung krystailinisch. Das tSalz löst sich 
sofort in konBentrierter Lauge. Kohlensiare fällt aus der Lösang in Alkalien 
nach Strecker Hypoxantbin. — Zinksalz und f'admiumsa!/. fällen eine Hypo- 
xanthinlösuug nicht; auf Zusatz von überschüssigem Ammoniak scheiden sich 
Flocken von H.-Zinkoxyd nnd H.-Cadmiamoxyd ab, die sich selbst in 
der kochenden Flüssiixkc it nur wenig lösen. - HI- iziu kcr und Blt iessig 
fällen U. nicht (Strecker), Bleicssig nur dann nicht, wenn die Lösung Blei- 
sncker enthält (Weidel). Durch Bleiaoetat mid Ammoniak whd das Hypo- 
xanthin aus seinen L<)suiic<'n in Form eines trelatiruVs-flockigcn Niederschlaizs 
voUstäudig gefällt (Krüger und iSalomon, Zeitächr. f. ph. Ch. 24. 1. c). Kine 
LOsimg von 1 Mol H. in 2 Mol Natriamhydrat gibt nach iC rüge r mit Bleimcker 
einen sich anfangs wieder lösenden amorphen Nieflerschlag; bei Verwendung 
von 1 Mol Bleizucker sor Fällung beträgt die Ausbeute 91,5 %. — H. wird durch 
Kapfersalfat and Bisolfit in der Kftite and in der W&rme gef&llt, daroh Kupfer- 
salz und Thit)snlfat aber nur in diT Wärme rüger). I)ie K \i pferoxydul- 
vorbindung löst sich nach Krüger und Wulff ^) erst in 250000 Teilen Wasser. 
In verdünntem Barytwaescr gelöst fällt Hypoxantbin bei Zosatc von goa&ttigtem 
Baryt \v;i.s.ser aus. TT. -Silberoxyd CjHj.VgjX^O. HjO entsteht beim Fällen von 
H. mit ammoniakalischer 8ilberlüsung (Streeker). Weisse Gallerte, so ^ut wie 
unlöslich im Wasser, schwer USslich auch in starksm Ammoniidc. Verhört bei 
120" Yt^t'^ (Strecker), muss aber dazu mindestens zwei Stunden getrooknet 

1) Ann. d. Cb. u. Pharm. ttS. 64. 1904. 

«) Zeitschr. f. ph. Ch. 23. 470. 1807: 26- ni. isns. 

2) KosseJ, ebenda. 10. 2r»8, — Krüger, ebt^nda, 18. 444. 

*) Salkowski. Pflüuers Arch. 6t. 349. 1804. — F. G. Hopkins, Joam. 
Of Pathol. and Baet. riol. I*^'.^:^. 4.V2 

(i. Salomen, Vireliovss Areli. 12.'». 559. — W eidel. Ann. d. Ch. u. Pharm. 
168. 362. - M. Krüger, Zeitschr. f. phvsiol. Ch. 18. 4:;2. 1M)4; 18. 355; t». 173. 

— M. Krüger u. Wulff, Zeitschr. f. phyaioL Ch. 20. 184. 1894. 
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worden. IV'i der Bt-handlung von H.-Silbernitrat mit ührrscliüssigem wässt-rigen 
Ammoniak erhält man nach Brulm.s*) die Verbindung C5H2AgjN40 + 3H,0 in 
mikroskopischen Nadeln; nicht so leicht entsteht sie auf Zusatz von Sillwr- 
nitrat zu einer siedenden anununiakalLschen U. -Lösung. Die Verbindung lüät 
sieh selbst beim Kochen nur wenig in Ammoniakwasser. Bei 120° gibt sie 
2'jH20 ab, Vx'i 140 läO" verliert sie noch mehr an Gewicht und wird pnvu, 
miiiiiit alxT an feuchter Luft wieder nahezu soviel Wiisser auf, als sie ver- 
loren hiitte, 

b) Mit Säuren. Die mnitrajen V«Tl)indunpen mit Säuren reapien^n gegen T..ack- 
mUB sauer iBruhns). — Eine Ltxsunp von H. in heisi^er konzentrierter Salzsiiu re 
•ohridet beim Erkalten farblose perlglänzende Tafeln ab, lx>im Eindampfen ein<'r 
LöBmjg in verdünnter Säure Nadeln, auch mehrere Millimeter lange Pri8menC'3H4N40, 
HCI-|- HjO. Zersetzen sich mit Waascrsofort. Beim Erkalten der salzsau ren Lösung 
kr\T4taIli8ieren vierseitige» sweiflächig zugespitzte Priijraen aus. — Dius Cliloro« 
platinat bildet gellx*, in warmem Wiutser leicht, in kaltem wenig lösliche Krystalle. 
— Goldchlorid bildet kein dem Allen inchloraurat ähnliches Salz. — Das Nitrat 
besteht sw^grasscn, wa^serhellen, rechtw inkligen Kij^stallen, die sich mit Waaser 
xersetzen. — Vom Nitrat löst sich 1 g in 940 Teilen emer auf das lOfache Volumen 
▼erdünnten Salpetersäure von 1,4 Dichte. Eine solche heisa bereitete Lösmig 
setzt beim Erkalten die Verbindung in spitzen wetzsteinförmigen Rhomben ab, 
konzentriert« Salpeters&ure f&Ut sie aus wässeriger Lösung dagegen in tonnen- 
fönni^n Krystallen (den Rhomben ohne Spitzen). — Aus einer Lösung des Hypo- 
zanthin.s in konzentrierter Schwefelsäure scheiden sich beim Stehen an der 
Luft oder auf Zusatz von AJkohoI farblose Krystalinadcln ab, weiche in Wasser 
zn einem weissen Pulver zerfallen. — Mit Metaphosphorsäure gibt H. kehie 
schwer lösliche Verbindung (Wulff). — Pikrat (',HiNj().C,H.(N0,)30H -f HjO 
(Wulff). Versetzt man eine warme Lösung von salzsaurem liypozanthin mit 
Pikrinsinre, so setzen sich beim Erkalten und in der Ruhe 3—4 mm lange kaum 
gelMi")! gefärbte prisni.il isclir Nadeln al) (Ciprunica Eine neutrale 
Uvpoxantliiulösunggibt mit i'iluinsäure, eine Lösui^ von ü. in S&ure mit Natrium- 
pinat ie nach der iCnixentraticm in kfinserer oder luigerer Zeit einen Xiedemehlag 
von gellx-n glänzenden Prismen ; eine I.Ä'^ung von 0,141 g H. in 80 com hei.'iseni Wass -r 
beginnt beim Erkalten das Pikrat abzuscheiden. Lufttrocken zitronengelbes 

{(Itozendes Pulver, verliert bei VMfi Krystallwasser mid Glanz. Leicht lOslioh in 
lei.-^st in Wiisscr. .«cliwi-r in kaltem Wa-ssej. Ir-ieht löslich in Alkalien, auch in 
Ammoniak (Wulff). Eine kaltgesättigte Losung in Säure gibt nicht, wie das 
Adenin, mit Katrinmpikrat einen Niederschlag (Brnhns*)). Das Pikrat er* 
hält man in den von Wulff beschriebenen trrosscn wohl ausgebildeten Krystallcti, 
w vnn man die heisse Lösmig eines Uypozanthinsalzes (des Nitrats) mit Pikrinsäure 
in geringem übersehnss versetzt und in der Ruhe erkalten llsst. In Gegenwart 
anderer Ba-nen. wie 1-Methylxanthiii. und in der Kälte scheidet sieh d.ts Pikrat 
langsam in kleinen kugeligen, aus spitzen Krystallen bestehenden Aggregaten ab. 
Schüttelt man eine erindtete Lösung kurze Zeit kräftig, so erhAlt man ein schweres, 
weniger glänzende.^ Pulver in charakteristischen Formen; die kleineren Krvstalle 
bf^tehen aus wohlausgebildeten, dicken rhombi.schen Tafeln, die grösseren sind 
Wetnteine mit abgebrochenen Spitzen. Pikrat löst sich in imgefthr 400 Teilen 
kaltem WjwHfW^r. Bei 200° l^-trinnt es sich dunkler zn färben, ohne einen be8timmt<'n 
Schmelz- oder Zeraetztmgspunkt zu zeigen. Von der l'ikrin.säure lässt sich die 
Basis Ix'freien, wenn man die Lösung des Salzes mit Schwefelsäure versetzt und mit 
R-nzol (o<lerToluol) auHschüttelt. H.-Si llx-r pi k ra t ( 'jHs.AgNV), CjHjfNfVjOH. 
Eine siedende Lösung von H.-Pikrat (eine Lösung von U.-Nitrat in Gegenwart 



Brulins a. a. O. 840. 
'] Hruhns*. Zeit.sehr. f. phvsiol. Ch. 14. 540. 1890. - Wulff. Zeitxchr. 
L^ysiol. Ch. 17. 604. 50ö u. 499. — Capranica, Zeitsohr. f. physiol. Ch. 4. m 

*) Brnhns, a. a. 0. 540. 
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TOn fibenchuBsigcrn Natifampikrat) gibt mit neutraler oder schwadi aanter Silber- 
nitvatlAlunff aUmählirli, Ikm pr()f<si'r<T Kon/.ontraHon sofort, « iiipn aitfOncnprllH'n 
kömigen Niederaohlag von feinen kurzen >iadeln. In hcissem WaaMr wenig, in 
kaltem gar nicht IMich; die milang ist eine nahem ▼olbtindige. Dorch wiaseriges 

Ammoniak wird dem Salz die Pikrinsäure leicht und vollständig entzogen, es geht 
die Hälft«' dc-s H. in Lösung und zurück bleibt H.-Silhcroxycl (Hrulins'))- 

c) Hit Salzen. EineHypoxanthinlöäung wird ischun durch »ehr wenig Queck- 
silberohlorid flockig gcfälft. Mit Quecksilberchlorid h«tBruhns*) folgende Ver- 
bindungen <Thalten. ("lilorqueck si Üh- rli \ po xan t h i n r'5H3N40-Hg-('l = ff ^.Hj 
N40)^g, HgC'lg entstand auf Zusatz der äquivuleuteu Menge Quecksilberchlorid zur 
siedenden Lösung von H. in viel Wa.«i8cr als geringer krystallinischer Niederschlag, 
der sich beim Erkalten vertnehrfe. Das Filtrat enthielt noch viel H. und <chied mit 
Queck8ilb<>rchlorid kugelige Nivdclaggregsite ders<ll>en \ <rbindung von minder reinem 
Zustand ab. Eine wässerige H. -Lösung gab mit üh< rschüssigem Quecksilber* 
Chlorid die krvsfaliinische Verbindung r^HaX^O, HgCI, Hg( 'U. t IT/) (oder K HjO). 
Die Lösung diesi-r in mögliclist wenig heis-ser verdünnter Salzsäure schied bi-im 
Erkalten weissliche kugelige Aggregate von blätterigen und nadelfÖrmigen glän- 
zenden Krystallen r'jHaX^O, HgCL ^ «b. — Das sa 1 [n- terf^au ro Tl. Silber 
C,H4N4Ü, AgNOj krystallisiert in i)rusen deutlicher nukruskouischer, manchmal 
gebogener Prismen (Taf. I. Fig. 6, rechte Hälfte). Rs löst sich senr schwer in kalter 
Sal|H t<Tsänr(> von 1,1 Dichte (in 4960 Teilen, nach Neubauer') in 4470 Teilen), 
namentlich schwer bei (Jegenwart von ülKTSchüssigem Sillx'rnitrat (nach Xeu- 
bauerin 42 2.^0. mich lirulins *) in 17 100 Teilen), und scheidet sich aus der heinsen 
L'wiin<r l>eim Erkidten wieder ab. l'>s ist Üchtbeständig und unlöslich in Wasser. 
Lässt sich aus Salpetersäure umkrystullisieren. Besitzt aln'r nach Jim lins») 
die angegeV)ene ZuHanimenaetsung nur dann, wenn es nicht vollständig ausfällt, 
and auch da nicht immer, sondern ist sill)erreicher (.'Jö.tJ statt 35.29). Durch 
UmkrvHtallisieren in Gegenwart von Silbernitrat steigt der iSübereehalt im Mittel 
bis zu 36.5 und zwar um so höher, je im In <irh Silbomitrat in Lösung befindet; 
durch rinkry-^tallisirn n dieser silberreichen Verbindung aus Salpetersäure sinkt 
der SillM Tgeiialt wiedt r auf 35.6 — 35,8 "q. üeim Auswaschen verliert es öfter 
etu ;Ls salpetersauri s Silber. Durch Digerieren mit Ammoniak geht «6 unter Ver- 
lust der Hälfte H. in H.-Silberoxyd über. 

d) 7 - Diaaobenzolsulfoaäure - Hypoxanthin, 

(C,H3N,0)X .-N = N - C,H,SÜ,H, 
hellgell>e Nadeln, .Schmelzpimkt 270, löslich in Wasser, wenig löslich in Alkohol 
und Äther. Es gibt mit konzentriertem Bariiwasser einen roten krystallinischen 
Niederschlag, ein schwarzrotes, galleiliges .Silber- und ein bläulich-rotes Bleisalz 
(R. Burian »)). 

e) Bromhypoxanthin wurde von Krüger hesohrieben 

5. Zersetzungen. Beim Schmelzen mit Kaliunihydroxyd liefert es nicht 
die Hälfte seines Stickstoffes an Ammoniak xmd Blau.säure (Kossei ')). Mit HCl 
auf 180 — 200 erhitzt» geht ea in Kohlensäure, Ammoniak und Glyooooll über 
(Krüger*). 

Darstellung: Ans Fleischextrakt Die Lösung des Extraktes 
wird mit Bleiessig geflUIt, das Filtrat durch Schwefelwasserstoff vom 

Bruhns, a. a. 0. 555. 
*) Bruhns, a. a. O. 570. 

») Neubauer, Zeitschr. f. analyt. Ch. 6. 35. 1867. 

*) Bruhns, a. a. O. 549. 

*) Bruhna, a. a. O. 547. 

•) B. B. 37. enC). HM »4. 

') Zeitäobr. f. ph. Ch, 1». 445. 448. 18Ü4. 

•) Ebenda. 10. 258. 

•) Zeitschr. f. ph. Ch. 16. 171. 18«>2. 
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fibcrschüssigen Blei befreit und das Filtrat vom Bleisulfid eingeengt, 
mit Ammoniak versetzt imd mit ammoniakalischcr Silberlösung pt fällt. 
Der Niederschlag wird nach dem Waschen in heisser Salpetersäure 
gelr)st, beim Erkalten fällt das Ilypoxanthinsilbernitrat kryst.illisiort 
aus. Durch Zerlegen der Verbindung durch Schwefelwasserstoff wird 
die freie Base erliaiten. 

Nachweis: Das H. gibt mit Natronlauge und Chlorkalk keine 
grOne Färbung wie das Xanthin (Salkowski). Auch die übrigen 
Xanthinproben sind negativ. Dagegen gibt das H. die Kos sei sehe 
Adeninreaktion mit Zink und Salzsäure. 



6. Episarkin. 

Balke^) stellte aus Henschenham in einer Ausbeute Ton 0,4 g 
aus 1600 Liter eine Purinbase dar, welche er Episarkin nannte. Eine 

ähnliche Substanz stellte Salomon^) aus leukämischem sowie aus 
Schweine- imd Rinderharn dar. Nach den Untersuchungen von Krüger 
und Salomen handelt es sich um Epiguanin'). 



6. Xanthin. 

2.6-dioxypurin. CJI^N^O, (+ H^O.) MoL-Qew. 168,04. G — 89,46; 

H8s8,65<Vo; Nas86,86<^/o. 

NH— 00 

I I 
CO C — ÄHv 

I II >CH 

NH C 

V' o r k o in in e n : Seit M a r c e t (1819) ■^J ist das Xanthin einige 
Male als einziger oder wesentlicher Bestandteil von Harnsteinen an- 
getroffen worden; Strecker und Scher er haben es zuäst gleich- 
zeitig sicher als Bestandteil des normalen Menschenhams erkannt 
Bei Versuchen im Kleinen hat es Salomen^) manchmal vermissi 

Eb ist auch von Peeile und von Salomen im Harn der Sdiiroineb 
sowie von Salomen im Hundehani nadigewieeen worden. Im Harn 
Leukämischer ist es in grosserer Menge vorhanden als in dem Gesunder; 
in relativ sehr reichlicher Menge (bis 28,6 mg in 100 ec) hat es 

Jonrn. f prakt. Ch. 47. S44, 583. 180S. 

«) Virchows Arrl». 9Ö. 527. 1884. Z«-it.sehr. f. ph. Ch. 18. 207. 1893. 
>} Zeitschr. f. ph. Ch. 24. m 391. 1898. 

*) An enwy on the ohemicai hntory ftiid medieal treatment of oalottl diaor- 
den» Ix)ndon 1SI7. 

>} Ötrockor, Ann. d. Ch. u. Pharm. 10:2. 208. 1857; 108. 140 u. 151. 1858.— 
Soherer. duolbst 197. 314. 1888. — O. Salomen, Virohow's Arohiv 128. 666. 
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Baginsky im Harn nephrititJcher Kinder aufgefunden, während bei 
gesunden Kindern in Kl) cc Harn nur 3,8 njg nachgewiesen wurden. 
Gleichfalls in grösserer Mengt' fand es Pouchet^J bei Fieber und be- 
sonders bei Affektionen des Nervensystems. 

Aus lOtKK) Liter MciiHclii'idiarn stt-llt« ii Krüger und Sjilouion') 13 g 
Xanthin dar. Stadthagon Im-sI inin>t«' in der Tagesnienpc Harn Grsundi-r Ix;! 

f;emis( ht( r Kost 0,0.'52 und ().()2r) p Xanthin, im Harn eine» L<'ukänüschi'n fand er 
ür den lag im Mittt l au.s 7 litwtimmungin 0.U7 g (Ü,()Ü5 — (),159). — Weißke 
fand Xanthin ab Sediment im Harn eines leukämischen Sohafboek.s. — Bei einer 
Pachymi'nincitis ocrvicalis hypcrtrophica wies Pouchet 0.1.") vr Xanthin in der 
Tagcsmi-nge iiarn, Ix i Talx-s doixulis <».(>H u nach. — Im Harn i-im-s Hundes be- 
stimmte Stadthagen neben ."»7 Harnstoff o.oU Xanthin; Baginsky') fand 
im Harn eines mit 1 Kilo Pfenleflei.scli trifüttiTteu Hunde.s nur Spuren Xanthin 
auf, melir dagefzen nach gk'iclizeiliger Verfüttcrung von Hypoxanthin. Aus dem 
Liter Harn eine« mit Kleie gefütterti-n, anscheinend gichtJoranken Schweines stellte 
Pecilc 0,0034 g Xanthin dar. Xanthin kommt ferner im Guano*) und in den 
menschlichen Fäzes vor 

Bildung: 1. Triehlorpurin und Natriunifitliylat auf lOo" erhitzt, 
liefert 2-6-Dioxy-8-chlürpurin, wclciics nut IIJ ui Xanlliin übergeht (E. 
(Fisch er 6)). 2. Cyanessigsäureäthylester und Harnstoff geht beim 
Stehen mit Alkali in 4-Aniino-2-6 dioxypyrimidin über, welches mit 
salpetriger Säure ein Isonitrosoderivat gibt. Dieses liefert durch 
Schwefelammon reduziert Iminouramil (4^-Diamino-2-6>dioxypyrimidin), 
aus wolrhcm Ameisensaure eine Formilverbindung bildet. Erhitzt man 
das Natriumsalz dieses Stoffes auf 220^, so entstellt Xanthin bzw. 
Xanthintiatrium (Traube')). 3. Aus Harnsäure durch naszierende 
Ameisensäure (Chloroform und Alkali i auf dein Wasscriiade Sund- 
vik**!). 4. Aus riuanin durch saljietrige Säure, Fäulnis. Fornicnte und 
dureh Kocium mit ^öoyöiger Salzsäure auf dem Rückflusskühler (£. 
Fischer ^)). 

Eigenschaften: 

1. Das reine Xanthin kr^-stallisiert nach Horbaczewski aus seiner heissen 
stark verdütmten Lösung (1 : 2U0ü) in wenig Alkali nach dem Übersättigen mit 



») D. Pecile, Ann. d. Ch. IS». 141. 1876. — O. Salomon, Du Bois' 
Archiv 1884. 176; Virchou's Archiv 95. 527. ^ ilnmon. Ztschr. f. phvsiol. 
Ch. 11. 413. 1887. — Baginsky. Du Bois' Archiv. 1884. 176; Ztschr. f. physiol. 
Ch. 8. 399, — A. Gabriel Pouchet, Contribtitions k la connai.^isancc des 
mati^rcs cxtractivc» de l urine. 'Ih^isc. Paris 1880, Parent. 2H und 'M\. 

«) M. Krüger und (J. Salomon, Zeitachr. f. physiol. Ch. 21. 169. 1895. 

») M. StadthaRen, Virchows Arch. 10». 414, 406. 418. — IL Weiake, 
ZeitHchr. f. Biol. IL 2.")4. 187r>. — Baginsky. Zeit.schr. f. phymoL Ch. 8. 397. 

*) Strecker, Ann. d. Ch. u. Pharm. 118. 157. 1861. 

») Krüger und Schittonhclm, Zeitachr. f. ph. Ch. M. 161. 1902. 

•) B. B. 30. 22,32. 1897. 

') B. B. 88. 1317, 3043. 1900. 

•) Zeitachr. f. ph. Gh. 23. 476. 1897; 26. 131. 1898/99. 
*) B. B. 48. 806. 1910. 
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£a8ie»äun- in nmkroflkopischen farblosen glänzenden, aus dünuen grossen rhom- 
bisonen Platten zuHanmiengeoetsten BroMn. Bei schneller KrystalÜMtion scheiden 
sieh, namentlich aus der Lösung nicht ganz n'inen Xanthins dem unreinen Leuoin 
ähnliche, radiär und konzentrisch gestreifte Kugeln ab, auch u ctzsteinförmige» 
der HiMiMritare snm Varweehflefai ühnlmhi» Kristalle. 

Aus konzentrierten wässerigen Lösungen erhält man das Xanthin amorph 
als Pulver, in i:''locken, Häuten und Krusten; manchmal trübt sich die kochend 
bereitete LBeung milchig und klärt sich seibat bei wochenlangem Stehen nicht 
vollständig. Das schwefelsaure Xanthin hinterlässt beim Behandeln mit Wasser 
Xanthin in der Form der ursprünglichen Krystalle (rhombische Tafeln). 
Beim Stehen reinsten Xanthins in Kalilauge setzen sich neben doppelt kohlen- 
saurem Kali deutlich krvstallinische PlftttdiMi ab, die sieh durch Waaser vom Kali- 
salz trennen lassen (Strecker^)). 

2. Das krystallisierte Xanthin enthält 1 Mol. Krystallwaaser, velohea ea errt 
bei 125— ISO* abgibt. Das amorphe ist \Mi,sscrfrei. Beim Erhitzen sublimiert 
das Xanthin ohne zu sdhmelzen unter Entwickelung von Blausäure zum Teil 
unzereetzt. 

3. Es löst sich in ungefähr IS 000— 14 000 Teilen kaltem und 1300—1400 
Teilen lieiss<'m Wiisser; in verdünntem Alkohol löst es sich schwerer, in einem 
Überschuss von Ammoniak oder Alkalihydrat viel leichter als in Wasser; auch 
Piperazinlflaung löst es wie daa Hypoxanthin nach Salkowski') leicht. Ver- 
dünnte Säuren lösen es schwer und halten es schwer in Lösung. Xuoh Sfadt- 
hagen lässt eine mit Salzsäure übersättigte Lösung bei mehrtägigem Stehen 
einen kreidigen Niederadilag von Xanthin anafallen. Zu seiner Uisung lx>darf 
OS eini*8 relativ grossen übersehiisses von Säure; nach Wulff lösen .50 cem Salz- 
saure von ungefähr 4 % ^•»J R Xanthin in der Kälte und 0.4 g in der Wänne durch- 
aus nicht vollständig; sellwit Lösungen mit nur 0,1 — 0,2% Xanthin in IO"o>Rc 
Salzsäure geben binnen 1 -t? Tapen einen Niederschlag. In konzentrierter Schwefel- 
säure löst es sich nach Liebig und Wöliier ohne beim Verdünnen mit Wasser 
sogleich einen Niederschlag zu geben; Ix i längerem Stehen der mit 4 Vol. Waaser 
verdünnten Lösung scheidet sich nach Horbaczewski jedoch auch hier eine 

S ringe Menge Xanthin ab. — Beim Sättigen einer Xantninlösung mit Salmiak 
Ut naoh Hopkins*) Xanthin ans. 

4 Verbindungen, a) Mit Basen. Eine warm gesättigte Lösung von 
Xanthin in lÜ %igem Ammoniak liefert beim Erkalten äusserst feine, häufig zu 
Stenien yerwachaene Nadeln von Xanthin- Ammoniak (Staedeler, Strecker). 
liOat man Xanthin in sehr wcnifi Natronlauge, so setzen sieh nach Balke 
beim Stehen oft zu Drusen vereinigte Xädeichen von X an tliin - Xatron 
CsH,NaN,Ot -I- H,0 ab, welche das Wasser erst bei 190 bis 200» abgeben. Die 
Krvstalle lösen sich mit alkalischer Reaktioti /.irmlich leicht in Wasser und 
lassen sich umkrystallisieren, wobei sie eim- tcilweLst^ Zersetzung erleiden und 
Bich daa Xanthin in gelatinfiaen Flocken abscheidet. Die Verbindung löst sieh 
im Gegensatz zum Heteroxanthin und Paraxaiithin sofort in kimzentriertor 
Lauge (Salomon), wie in verdünnter; aus der alkalischen Lösung kaim die Ver- 
Wndiing dordi Einleiteii von Kohlenslare wieder geiiilt woden (Balke*)), «iid 



1) J. Horbaczewski. Zeitschr. f. physioL Ou tS. 226. 1897. — Strecker, 
Ann. d. Ch. u. Pharm. 108. 143. 18Ö8. 

*) Salkowski, Pflügers Areh. M. 349. 1894. — Stadthagen, Yirchotra 

Aroh. m. 401. — ('. Wulff. Z«>itschr. f. physiol. Ch. 17. 636. 1803. - Liebig 
und Wöhler, Ann. d. Ch. u. Pharm. S6. 340. 1838. — J. Horbaczewski, Zeitschr. 
f. ph^'siol. €9i. 18. 344. — F. Gowland Hopkins, Joom. of ^»thol. and Baoteriol. 

189T 4 -)2 

') Staedeler, Ann. d. Ch. u. Pharm. III. 32 u. 37. — Strecker, Ann. 
d. Gh. n. Pharm. 118. 167. — P. Balke, Jourl f. pnkt. OL [2]. 47. fiüO. 1898. 
— G. Salomon, Virehowa Aroh. 12Sb 569. 
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aber die Behandlung mit Kohlonsäuro bis zur Bildiing von Bicarbonat for^esetit, 
so schf'idct sich fn'i<"< Xanthin ab (Liobic lunl Wiililor ')). Durch Sahniak wird 
au» (l< r Losuiie von Xanthin in Kaliumhydrat krin Xanthin gefällt, erst heim Ver- 
dun«t< ii s< li( idrt sich (las Xanthin ab (Liebig und VVöhler). (Jegen saure Salze, 
«■in.scl»li<-->li> h des Hirarl)onats, vcrliiUl sich die nlkidische Xantliinlösnng wie die 
dl"« Hrt« ruxaiithum und des Paraxanlhnis. — Saurer sowie schwacli alkalischer 
Harn löst nach Benoe Jones Xanthin, olme daaa es doh bei missigeni Verdunsten 
wiedt-r ahsclicidt f . 

Eine Loaung von Xanthin in Ammoniak gibt mit einer ammoaiakalischen 
Chlorcadmium-oderChlorsinklösnngeinen weissen, in viel Ammonialc Iftalielien 

NiediTHcliIaj;. K^v-^itrsauns Blei liefert mit der aninioniakalischcn l>ösuTig weisse 
Flocken, die sich beim Stehen öfters in dlänzendo Krystallschuppen verwandeln 
(Strecker). L6st man nach E. Fi seher Xanthin in der zur Büdnng des neutralen 

8al7.es r'3H2X40A'a2 n<)titrf'n Menge Xatronlaugo und versetzt lieiss mit ossig- 
saarem Blei, so entsteht ein weisser krystallinischer Xiedersehlag (von ( 'jH2N.i()jPb). 

b) Mit Säuron. Salzsaurcs Xanthin, CjH^X.Oj. HCl. kugelige und 
warzenförmige Anhäufungen mikroskopischer Krystalle, die aus ravdien Okta<klem 
mit abgestumpften Seitenkanten und spitzen rhombischen Plättchen bestehen; 
löslich in Teilen (salzsäurehaltigem) Wiwwer (Strecker). Das Salz zersetzt 
sich selbst in salxsaurer Lösung leidit unter .Abscheidung von Xanthin (3). — 
Das Pia Ii nsjiiz bildet trellH'. leicht lösliche Xa<leln. — Das Xi t ra t b<'steht aus feinen 
zu gewiniperten Kug«'ln zuiianimengesetzten Krystallen (Strecker); es ist in niässig 
verdünnter Salpetersäure so gut wie unWwlich. — Aas der heissen Lc>simg in nicht 
völlig konzentrierter Schwefelsäure krvstallisiert das Sulfat ('sHiXiOo. IKSO^ • HjO 
in perlniutterglänzcndcn, rhombischen Tafeln (Strecker); die Li)suii<z in verdünnli-r 
Schwefelsäure hinterlässt b<>im Verdunsten mikroskopische Nadi ibiisi ht I Das 
Salz zersetzt sich inil \VaHs<'r vollständig unter Hinterlassung diu Xantliiiis in 
der Form der ursprünglichen Kr^nstalle. — Das Pik rat ist Iwlich. — Eine mit 
8al|)etersäure angesäuerte Xanthinlteung gibt nach Kcrner-) mit Phosphor» 
n>olybd ansäure in einer Venlünnung von 1 : 2000 sogleich einen hellorangcKelljen 
Niederschlag, in einer Verdünnung von 1 : 10 (MM) sogleich noch eine leiclite Trübung, 
die sich beim Stehen als sehwacher Niederschlag altsetzt. Die Xiederschläge lösen 
sieh in warnuT vcnlünnter Salpetersäure und krystallisieren als xegelmftssigS 
mikroskopische, zinnntfarbene Würfel wieder aus. 

c) MitBalsen. S^Ipetersaures Xanthin- Silber, OsHjN^Os, AgXO,. fallt 
als flockiger Xiedenohlag neim Versetzen einer I.<(i8ung von 8aliK-t«'rsaun'm Xanthin 
mit salpetorsaurem Silber, schcidot sich auch aus einer Lösung von Xanthin-Silber 
in heisHer rerdunnter Salpetersfture aus, aber um so langsamer und unvollst&ndiger, 
je stärker die Säure und je wenigt-r Xanthin m Lösung war. Es liesteht aus mikio- 
skopischen Drusen zarter gekrümmter Nadeln. Beim Auswascliea verliert es 
alle Salpeteräfture und einen Teil des Silbers (Strecker). — Der gallertige 
Niedeisehlag, welchen Xanthin mit ammoniakalischer SiUx rliisiing gibt, ist in 
Ammoniak in geringem Grade löslich. Die Verbindung mit .Silbernitrat 
ist sehwenn' iSslich ab die des Heteroxanthins; sie krrstallMert in stark lieht- 
brechenden kutelitjcn Aggregaten mikroskojjisclier Nadeln und l)ildet im Gegen- 
satz zum 1-Methylxanthin ein schweres Krystallpulver (Krüger und Salomon). — 
Xanthin gibt aueh mit salpeterBaurem Queeksilber-Ozyd oder -Oxydul 
NiederscliläLTe. All(> Quecksilber enthaltMiden XanthinniederBcnlftge scheiden oeim 
Stehen nu tallisclu s (^ue( ksilb*'r ab. 

d) 7 • Diazobcuzolsulfosäure - Xanthin, (C<H,N30s)X . N = X . C^U« 
SO^. dunkeldottnuelbe Nadebu beim Erhitzen auf 26G*unverindert. löslich in 
Wasser, wenig IwUm in Alkohol, unlöslich in üther, löslieh in Alkaüsn. Durch 

Anm. d. ch. Fh. M. 340. 1838. 
*) Strecker, Ann. d. Cb. u. Pharm. 108. 146. 1868. — Kerner, Fflägens 
Arch. 2. 222. 
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Lüsen von XanUxin und Diazobenzoiaulfosäure in Alkali und Fällen mit ääure 
(R. Buriani)). 

e) Xanthinhlri >/il»t mit Jmlnietliyl Theobronün (K. Fischer). 

6. Zersetzung un: Gegen htidsu verdünnte iSalpeterääure itit das« Xunthin 
beständig (Wulff)*). 

Wird es mit rauchender Salzs&ure über 200* erhitzt, so zerfällt es nach 
Sehmidt*)'in Glykokoll, Ammoniak, Kohlenaftim uid AmeiMnafture nach 

Cfi^tO^ + 6H,0 = CA^'Oi + 3XH, + 200, + H.CÜÜH. 

Durch elf'ktrolytifldie Bednktioii entsteht Desoi^zanthin (2*Ozy-6*dihydxo> 
puhn). Tafel*). 

NH-CHg 

CO d — NHv 

I II >CH 

Darstellung; Durch Dcsumiuierung des Guanins, indem man 
rar Lösung des Gnanins in Schwefelsäure Natriutnnitrit xufügt^). 

Nachweis: Mit ClilorwasscT odor Chlorat und Salzsäure cinee- 
dainpft entstellt ein fj;elb«'r Fleck, welcher Ix'i hrihcrer TempfMatur rot 
wird und dann mit Ammoniak ijpfeiichtet purpurrote Farl»^ annijuMit 
(Murexid) Dieselbe lleaktion gibt die Harnsäure, ihre Methylderivate 
nnd die Methylderivate des Xanthins (Kaff ein, Theobromin etc.), es ist 
die sogenannte Weide Ische Reaktion. 

Fügt man einor Losung von Xanthin in fixem Alkali Clilornatr >n 
oder Chlorkalk hin/,u, so entwitkclt sich etwas Stickstoff und <li<' 
Lösung wird nacheinander blau, braun und znlet/t gelb (Liebig und 
W ö h 1 e r ^). Bringt maii in eine Iklischung von Chlorkalk und Natron 
(in einem Uhrglas) eine Probe von Xanthin, so bildet sich um die 
Kömchen znerst ein dunkelgrüner, bald ins Braune übergehender Hof. 
der schliesslich wieder verschwindet (Hoppe-Seyler). Die Grün- 
färbung tritt jedoch nur dann deutlich hervor, wenn das Xanthin schon 
ziemlich rein ist (Salkowski). 

») B. B. 37. 703. um. 

>) C". Wulff, a a. O. 635). 

») E. Seil mi dt. Ann. d. Ch. 217. 300. 1883. 

*) B. B. »4. 11 Bö. 1170. um. 

») Fischer, Ann. d. Ch. u. Pharm. 215. 309. 1882. 

*) Kosscl, Zoitschr. f. ph. Ch. ». 431. 1882. — Fischer, B. B. U. 453. 
1882. Ann. d. Ch. u. Pharm. 213. 310. 1882. 
Liebig und Wöhler, a. a. O. 
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7. I-Methylzanthin. 

l-Methjl-2-6-diox vpurin. CgH^N^O, . MoL-Gew. 166,04 . C = 

43,37 : H = 3,61 ; N = 38,73°/o. 

CH, — N — CO 

X ' 

CJO C - NH. 

I II >CH 
NH— C 

Vorkommen: Im uoniULlen Meuscheiiharn i), im Harn des 
Kanincliens nach Fatterung von Kaffeiii und Parazaathin bei der 
Autolyse der Nebennieren'). 

EiRonsc!iafton,: 

1. Scheidet sich aus Wasaer in der Form niikroBkopischerKlcichfürmiger Rosetteu 
ab iurbloae« nicht glänzendes Krystallpulver ab. Beim Eindampfen seiner salx- 
Haurcn oder ammoniakalischen Lösung auf dem Wnsserlwule, manchmal auch Ijeim 
übersättigen seiner Losung in fixem Alkali wird es als lockere irisierende Masse 
gewonnt^n; dieselbe besteht aus Geschieben rhomboidaler, äusseret dünner und 
schwach licht brechender Tafehi. an denen zumeist eine Krkr abgestumpft ist und 
die benachbarte sich einem rechten Winkel nähert; daneben finden sich vielfach 
kleinere weniger entwickelte, zu Busdieln angeotdnete Tafeln und in grosBer Menge 
spitze KrystalltrüiTiiiu r. 

2. Löst sich scliuer in kaltem Wasser, jedoch iH'träeiitlich leichter als das 
Xanthin, leicht in Ammoniak und in Matronlaugc, so\uu in verdünnter »Salzsäure 
Salpetera&ure und Sdiwefeisinre. 

3. Verbindungen: a) Mit Basen. Ii< irn Einengen seini-r T^ung in 
%iKc>^ ^^trunlauge krystaliisiert die Natrium Verbindung in makroskomschcn 

glasffiänzenden Prismen mit endsttodiger Abdachung, auch in sechsseitigen Tafeln. 
LeiclitlrKslich in W'a.^st r. In schwacher Ainmi mnitnitlösung verwandeln sich die 
Krystalle fast unmittelbar in Büschel und Einzelexemplare gut ausgebildeter 
Nadefai. Es bildet kein sohwerlflsliehee Barytsals wie das S'Methylxanthin. Mit 
smmoniak.iIiMclicr SillH tlösuii).' entsteht ciiK- schwerlö.>lirhe yallertipe SilI>erox.vdul- 
▼erbindung. Kupfersulfat und Bisuifit erzeugen in der Kälte einen voluminösen, 
in der Warme einm weissen flockigen Niedetschlag; Kopfemolfat und Thio- 
suliat f&llen nur in der Wirme. 

b) Mit Säuren. Das Clilorid und da« Nitrat krv.stalli.sieren erst nach 
starker, in der Kälte erfolgter Einengung. Das Chlorid bildet schöne glasglänzoude 
rhombische Pl&ttehen und Kfttiien, das Nitrat lange vierseitige Prismen mit «wei. 
flächiger AIjstumpfuiig. in verkürzter Form sechs.seitige Plfcttchen. Diese Salze 
werden durch Wasser leicht zersetzt. Aus konzentrierten LOsungen scheidet sich 
das Chloroplatinat in sternförmig gruppierten Nadeln oder in Prismen, das 
Chloraurat in gl&nsenden rhombischen Säulen aus. 

c) Mit Salzen. (^iiecksilb»>rchIorid giht nur eine in (hr Würnie verschwin- 
dende Trübung, auf nachfolgenden Zusatz von 2\atriun«carlx)nat einen w( is.s« n 

») Krügerund Salomon. Zeit.schr. f. ph. Ch. S4. 364. 1898; 26. 3r)8. 18tKS !)9. 
«) Krüger und Schund, Ii. H. 32. 2t>Hi». 1899; — Krüger, B. B. «2. 3336. 

1891). 

Okerbiom, Zeitsohr f. ph. Ch. 2S. 60. 1899. 



Digitized by Google 



Methylmntihin. 



971 



flockigen Niedenohlag. — Ammoniakalische Silberlöeung fällt gallertig. Aus der 
Lösung in Salpeteninre von 1,1 Dichte fällt die Verbindimg der Base mit salpeter- 

saun'in Silber all TOluininÖ8<'r Xit di rschlag in Rosetten kleiner Nudeln, wotlurch sie 
aich von der des Xmthina imtersclieidet. Sie besitzt dieselbe Läalichkeit wie das 
Xanthin- Silbemitrat. 

4. Beim Methylieren entsteht Theophyllin und Kaffein. 

Nachweis: Die Weideische Probe ist positiv. 

Beim Verdampfen der Substanz mit Salpetersäure von 1,4 Dichte 
zur Trockne hinterbleibt ein gelber Fleck, der mit Natronlauge orange- 
farben wird; in der Wärme ist diese Färbung lebhafter. Der nach 

dem Verdunsten der Substanz mit Kaliumchlorat und Salzsäure auf 
dem Wassertiade bleibende Rückstand färbt sich in einer Ammoniak- 
atmosphäre sUuk pnrpurrnt Xatronhiugo färbt den Rückstand ebenso; 
sc'L/.t man nach dem Krkaltcn ein paar Tropfen Wasser zu, so tritt 
plötzHch eine prächtige l)lau\ iolette P'ärbung auf, <lie beim Erwärmen 
verschwindet. Besonders schön tritt die Färl)uiig. von purpurrot bis 
intensiv violett, ein, wenn die Xanthinprobe in der von E. Fischer 
angegebentti Weise angestellt wird. 



8. S-Methylxanthin. 

8-Methyl-2-6-dioxypurin. CeH^N^O, . Mol.-Gew. 166,04 . C = 
43,370/0; H=sd,6l7o; N=:=38»83<*io. 



Vorkommen: Im Harn nach Ffltterang Ton Theobromin, Theo- 
phyllin und Kaffein. 

Eigenschaften: Farblose Prismen, I^öslich in 350 Teilen kochenden 
Wassers, Schwer löslich in Alkohol, noch schwerer in Chloroform und Essigester. 
Bei 30f)° zersetzt es sich ohne zu sclunelzen. Konzentrierte Natronlauge fällt das 
Natriumsul/. in Nadeln. Löslich in Ammoniak, .scheidet sicli nach dem Wegkochen 
des Ammoniak» wieder aus Daa BariumMUz ist in heißi in WasMer .schwer löslich. 
Die Verbindungen mit Säuren sin<1 wenig l)CHt«nclig. Das Nitrat krystallisiert 
beim Erkalten aus. Mit ammoniakallsclier .SiUxrlösung sowie n)it Kupfersulfat und 
Bisulf it entstehen die entsprechenden tmlöslichen Fällungen. Die Miethylieniiig 
führt zu Theobromin und Kaffein, I>ie Murezidreaktion ist positiv. 



NH — CO 




1) Fisoher und Ach» B. Sl. 1980. 1898. 



N««bsn«r«Bapp«rt, ämaijM 4m Hsib«. 11. Aei. 
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9. Heteroxaothio. 

7-Methyl.2-6-oxypurin CgHeN^Og . Mol.-Gew. 166,04.0 = 43,37 7»; 

H = 3,61 "/o; N = o8,73 Vo. 

NH — 00 

I I 

CO C — N — CHs 

I II >H 
NH — C — N/^ 

Vorkommen: Das H e t e ro x a n t h i n ist von S a 1 o m o n im 
Harn des Menschen entch^rkt worden; dersell>e Forscher fand es auch 
im Harn des Hundes bei Fütterung mit Fleisch und Gemüse, sowie 
nach Vergiftung mit Phosphor, sowie in reichlicher Menge im leuk&mi» 
sehen Harn auf. Dem Körper zugefOhrtes Theobromin und Kaffein er- 
scheinen nach Bondzynski und Gottlieb sowie Albanese^) 
im Harn als Heteroxanthin. 

Salomen gewann aus UMM) Litor Monschi-nham nur etwa 1 g davon, und 
aus 10 000 Litern Menschenham sU-Uten Krüger und Salonion 7,5 g dar; doch 
ist es nach Salomon noch in einigen Liteni (0,85—6 Lit*-t ) nachweisbar (bis zu 
10 mg in 5 Liter) wenn auch nicht immer. Aus 6,3 Lit«T leukämischem Harn ge- 
wann Salomon 15 mg. Kür die Darstellung aus Hundeharn genügten 27,5 Liter 
(130 mg) (Salomon), in 60 Liter Rinderham dagegen konnte Salomon Heteit>> 
xanthin nicht nachweisen. Aus 2 Liter Hundeharn .stellt(> ADianese*) 11 mg, aus 
Iß Lit<:r Hundehani 80 mg einen Geuienges von Hetcroxanthin und Xanthin dar. 
Bei den gastnsehen Krisen der Tabiker soll es im Harn reichlieh vorhandeo sein *). 

Von dem Monomethylxanthin, welches nach Bondzynski und (! ottlieb 
sowie nach Albanese beim Uund nach Vorfütterung von Theobromin oder Caffein 
im Harn anftriH, haben Bondzynski und Oottlieb*) nachgewiesen, dass es 

nicht hloHR denscU^en Schmelzpunkt Ix'sitzt wie das vnn Salnninii im Harn auf- 

Sofundene, sondern dass es sich, wie dieses, beim Erhitzen mit balzsäure unter 
(iklong Ton Sarkosia seraetet. Damit ist der Beweis von der Identität beider 
Mopometyixanthine erlmtoht. 

Synthese: £. Fischer^) erhielt durch Chlorieren des 
Theobromins mit Phosphoroxychlorid 7-Methyl-2-6-dichlorpurin, ans 
welchem durch B^iandeln mit HCl bei 120—135^ Heterozanthin tentstand. 

Salomon, Du Bois' Archtv 1885. 370; Bc>richte d. ohom. Gesellsch. 18. 
3407. 188 /^tsehr. f. physiol. Ch. 11. 412 u. 415. - St. Bondzynski u. 
R.Qottliob. Berichte d. ehem. Gesellsch. 28. UI3. 1895; Archiv f. ezper. 
Fbthol. 86. 46. — H Albanese, Archiv f. exper. Bfcthol. 86. 440. 1896. 

-) M. Krng. r und G. Salomon, Z«nt,Hchr. f. physiol. Ch. 2t 169. 1896. — 
Salomon, Virchows Aroh. 12&. 564. — M. Albanese, a. a. O. 86. 457. 

*) Bashford, New York med. News 1804. Mai und November; Med. Ree. 
1806b Juni. 

*) St. Bondzynski und R. Gottlieb, Berichte d. ehem. Gesellsch. 28. 
1 1 13. 1805; Archiv, f. exper. Pathol. 88« 45. — M. AI banese, Aroh. f. exper. Pathol. 
37. 385. 1806. — Bondzynski und Gottlieb, Aroh. f. exper. Pathol. 87. 388. 

1»95. 

U. B. 80. 2403. 1807. 
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K i g 0 n s c h a f t o n : 

1. Das reine Heteroxauthin krystallisiert aas heiasem Wasser in glänzenden 
Nadeln (AlbanesR), in halbzentinieterlangen Nadeln oder in längeren oder kürzeren 
mikroskopischen, zu stachligen Kugeln und dichten Fächern angeordneten Säulen 
(Bondzyiiski und Gottiieb). Es kann auch bei schnellem Eindampfen noch 
etwas gefärbter Substanz (6. u. G.) amorph in Krusten and Knollen ausfallen, 
kMin iiln r bei langsamer Ausscheidung dann raohngrosse Aggregate bilden und 
sieh bei längerem (24atündigßm) Verwdlen unter Waaaer bisweilen in die besohrie- 
benen KrTstane Terwandeln (Salomon). Die Flocken, in welohien das H. ans der 
Natronlmung auf Zusatz von Essigsäure ausfällt, verwandeln och bald in Kry«talle 
^ u. Li.}. Aus ammoniakalischer Löeunc erhält man (das Ammonaais?) blätterige 
Krusten (B.) oder gleichseitige sphärische Dreieeke (Balke*). 

2. Schmilzt ungefähr Ix i 341 342" unter SuMimation und Zersetzung (B. u. 
G.)t verflüchtifft sich auf dem Piatinblcch unter Entwiokelung von Blausäure. 

3. LBsKeh in 1SB2 oem Wasser toq IS*' xmd In 100 eom riedeMem, in 7676 com 
absolutem Alkohol Ix'i 17" und in 22.50 n m si( di ndem (B. u. C), unlöslich in 
Äther; Chloroform löst die reine Basis nicht nach\^ eisbar, die unreine in geringer 
Menge und bedeutend schwieriger als Theobromin (B.): geht ans der wässerigen 
Lösung leicht in Chloroform über (A.)- Phenol nimmt bei 45" nur 2 der Suh- 
stanz auf — Leicht löslich in Ammoniak und in Alkalien, aus der Lösung 
sehon dvrcn KoMensEure ftllbar (8., A.)- 

4. Verbindungen: a) Mit Basen. Das Natriumsalz enthält öHjO 
und verliert das Kjrj'stall» aaser vollständlK erst bei 110 — 120°. Es löst sich, 
auf die freie Basis berechnet, in 2077 Teilen 3,3 %iger Natronlauge. Aus 
der heissen Lösung deaseUH'n scheidet Kohlensäure die Ba-sis krystallinisch ab. 
Man erhält es nach Salomon') durch Zusatz von >tatronlauge zu der 
koneentrierten LBsui^ der Basis (eines Salzes derselben) in makro* 
skopischen, wasserklaren, vollkommen luftbeständigen, nicht hyirroskopischen 
Krystallen. Diese bilden viereckige schief n inkelige, oft sehr dünne l'ufeln. Bo» 
dedct man einzelne Knollen oder Krystallbiischordes Chlorids mit wenig kalter 
Natronlauge, so nixT/Jeheu sie sich sofort mit einem dicliteu seluiel! waelisenden 
Krj'stallnuH'n. Charakterist i.sch sind Zuillingskrystalle: dachförmig zugespitzte, 
von einem feinen Längs.strich durchzogene prismatische Gestalten. Al)stumpfungen, 
Durchwacksungon. Bilschelbildungcn .sind häufig. Nach Kossei bilden die Tafi In 
Winkel von 79 und 101°; sie sind doppelbrechend, ihre Auslösehrichtungen bilden 
mit den längeren Seiten des Yiereoks Winkel von 14,6'und 75,4<>. Die Krystalle 
trüben sich in mässiger Wärme unter Krvstallwa.sserverlust. schmelzen aber erst 
überSCK)". Sie Uvsen sieh nicht in konzentrierter Lauge, aber mit alkalischer Reaktion 
etwas schwer in Wasser, leic hter in der Wärme; sie löwn sieh auch in Mineral- 
säure und in Ammoniak, nacli dem Verdunsten des Ammoniaks bleibt dii- Ver- 
bindung unverändert zurück. Beim Neutndisieren ihrer Losung mit Mineralsäuren 
oder organischen Säuren, auoh mit Kohlensäure, scheidet sich das H. amorph oder 
in krystalhiidiii Knollen aus; saure Salze (Kalium- und Natriumpyrophosphat, 
zweifach Haures Kaliuniphosphat, Borax, saures \\ein.s4iurc.s iVmuion, saures Kalium- 
und Matriumcarbonat) fällen die Basis gleiclifalls; in der Lösung oder Aufseh\vem> 
mang eines diesi r Salze trüln-n sich Krvstalh' des H. -Natrons an di r Oberfläche 
und verwandelt» sich in amorphe knollige Ma.siM-n, welche die noch »mveränderte 
Verbindung einhüllen. Frischer ifarn zerlegt die Krystalle schnell, w 'w die Lösung 
eines saun-n Salzes. .Ammonsalze scheiden die reine Ba.sis ab (S., B, u. (»,). — 
Lost man nach Hondzynski und Gottlieb die Basis in heiüäur ülx^rschüssiger 
Natronlauge (2 At, Na auf 1 Ifol.), so krystallisieren zentimeterlange rhombische 
Tafeln und Säulen aus. 

Auch die Kaliu m verbindiuig krystuUisiert gut, besitzt einen hohen Schmelz- 
punkt, Uist sich leichter als das Natriumsalz und zersetst sieh ebenso wie dieses (Q.^ 

*) P. Balke, Joum. f. prakt. Ch. [21 47. 545. 1803. 
*) G. Salomon, Vinshows Azeh. 12lC 600. 189L 

«2* 
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— Chlorbarium gibt mit der Xatronverl>in(iung einen gallertigen Niederschlag, 
ans dessen Lösung in ht-iswin WuHscr .sich Kugt-ln und Rosetten der Verbindung 
(C(H.N40j|),Ba (bei 100 — lOö") ausscheiden; man erhält die Kr,\'8talle auch direKC 
aus der Basis und Bariumhydrat (O. n. B.). Während Bleizucker die Ba^is 
leioht löst, gibt BIciessig mit ihr, namentlicli hei Zusatz einer Spur Ammoniak, 
einen starken Ni**(l<Tschlag (A.)« — Mit Kujiferoxydul gibt sie eine schwer lös- 
liche oder uiiloslicho Verbindung (Balke. B. u. G.). Kupfersulfat und Bisuifit 
gibt b<M schu achfin Erw ärnicn mit der Basis noch in einer VcnHinnnnsr von 1 : 50 000 
einen deutlichen floekigrn Xicdt rschlag, Kupfersulfat und Thiosulfat fällt nur in 
der Wärme. Der mit aiiunoniakalischer Silberlösung erhaltene Niedersdüag iflt 
in Ammoniak unloslir-li. Nach lU in Trocknen hat der Niederschlag die Zusammcn- 
setzung C^HaN^O«. Ag,0. Kupferaeeiat gibt beim Kochen einen schmutzig 
vnmm Niedeiäoluag. 

b) Ifit Säuren. Von den Verbindungen mit Säuren ist das Chlorid 
auHgeK'iclint t durch seine vcrhältnismässiec Schwerlösliehkeit und vollkommene 
Krystallisutiun»fähigkeit. Die wasserhellen, meist in Büscheln angeordneten 
Krystalle erreichen eine Länge bis 1 cm. Sie werden in Wasser lehr bald wein 

und undurchsichtig und versetzen sich schliesslich unt<'r Alwcheidung von Hctero- 
xanthin, schneller in der Wärme (8., A.). Ein analysenreines Salz zu erhalten, 
gelang B. u. G. nicht, es verliert schon im Wasserbad Salzsäure. ]3aa Nitmfc 
ist sernverer hwlich als das Chlorid und krvstallisiert aus 10 '\,iper SalpefceiBiure 

in rhombischen Plättchen, deren Längsseiten nach aussen ^cbo^en sind. 

c) Mit Salsen. Quecksilberchlorid schlägt nach iSalomon ^) das 
Heteroxanthin, im Gegensatz cum Faraxanthin, sofort nieder. Auch Merenri- 

nitrat fällt es (A.). Durch salpetcrsaun-s Si!b4T wird die Ba.sis suuohl aus 
aalpetersaurer wie aus ammouiakaiischer Lösung flockig gefällt; der Niederschlag 
lAst sieh beim Erwftrmen schon in sehr verdünnter Salpetenfture und aus d«r nicht 

7.U kotr/.cntricrtcn Lösung setzen sich sehr put ansircbildcte tafelförmige und 

ßrismatische Krystalle von salpetersaurem Ueteroxanthin - Silber ab (S.). 
4e Verbindung mit Silbemitrat fällt aus Salpetersäure von 1,1 Diohte als sohwerea. 

aus rhombischen Plättchen imd häufig zu zweien durchwachsenen Prismen l>e- 
stehendes Pulver; sie ist leichter löslich als die entsprechende Xanthinverbindung. 

6. Das Silbersalz liefert mit Methyljodid Kaffein. 

6. Zersetzungen: Zersetzt sich nach Krüger und Salomon') beim 
Erhitzen mit rauchender Salzsäure auf 180 — 200° zu Sarkosin, Ammoniak, 
Kohlensäure und Kohleooxyd nach 

C;H«N40, + SOfi » CH,.HN.GHa.GOOH + 3NH, + SOO, + 00. 

VonPermanganat wird es m Methylamin, Harnstoff und Ammoniak osg^wt*). 

Nachweis: 

Gibt die Xanthinprobe nicht, dagejjen eine intensive Weideische 
Reaktion (S., B. u. G., A.), mit Salzsäure und einer Spur Kaliumchlorat 
besser als mit Chlor oder Brom; der rote Rückstand wird mit Kalilauge 
violett. 

Darstellung: Aus Harn (s. S. 997, Aufteilung der Gesamt- 
purinfällung). 

^) Salomon, Berichte d. chem Gesellsoh. 18. 3408. 1885; Virchows Arch. 
126. 555. 

^1 Krüger und Salomon, Zeitschr. f. phykiol. GL 21. 160. 
^) J olles, B. B. U. 2120. ItHK). 
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10. Paraxanlhin. 

1- T-Dimeihyl-a-e-dioxypurin. C^HgN^O, . Mol. Gew. 180,10. C 

40.67 Vo; 4,440/0; N = 81,11»/«^ 

CH, — N — 00 

ol) N — CH, 

! II >CH 

Torkommen: Das Paraxanthin hat Thüdichnm und 
BelbsUndig yor diesan Salomen im Harn des Menschen entdeckt 

Thtidiclnim nannte die dem Theobromin isomere Sab8tanz Uro theo» 
bromin. Aiis 10(KX) Tiitor Mf-nsrhenham stellten Krüfjrpr und Salumon 12, f> r 
Paraxantliin dar, doch pcwann Sa lu mon schon aus 20 Liter luäasig konzentrierten 
Hama einige Dutzend makroHkoplHche Kr^'stalle und hat es llMn sp&terer Mit- 
toihinp selbst in 0,84 — 5,37 Liter Harn hnnfip. atx r niclit immer, noch anfpefundon; 
5 Liter Harn lieferten bis 10 mp desselben. In etwa 6,3 Liter leukämischen 
Harn« dagegen, aus welchem Salomon das Heterozantliin darstellte, war keine 
Spur Paraxanthin naeh\veiH})ar. Kbcnso wenig konnte es von Salomon ^) in 60 
Liter Kuhliarn aufp«'funden wrrdcii. 

S y II t h e s o: Aus Dirne thylliaruiiäuxe, auS Kaffciu, aus 1-7-Diiiiethyl- 
6«oxy-2-chlorpurin dnrch Erhitzen mit HQ auf 1250 Fischer 2)). 

Eigenschaften: 

1. Farblose glasglänzende, meist sechsseitige Tafeln, die 3 — 4 mm breit und 

2 — 4 cg schwer werden. Ganz konzentrierte Lösungen erstarren zu einem Brei 
langer farbloser durcheinendra gewirrter Maddn, wetohe trocken den Seidengians 
dee IVrosins besitzen. 

2. Kr^'stalliaiert nach Salomon') bei schneller Abecheidung aus heisser 
konzentrierter Lösung waaserfrei in Nadeln. Kann auch wasserhaltig krvstallisieren. 
Die wasserhaltigen Kijntalle verlieren das Wasser bei 110". Es 8ut)limiert bei 
170 — 180", schmilzt zwischen 250 und 270* anscheinend ohne Zersetzung und er- 
starrt beim Erkalten glanig. In noch höherer Temperatur entwickelt ee nadi 
Isonitril riechende Dämpfe, schwärzt sich und Terbreiint-. 

3. In kaltem Wasser schwer löslich, viel leichter in heissem; die LiSaangen 
nagiiTi-ii neutral. Nach Salomun liist es sich in der Kälte weder in AlkoAMDl, 
noch in Äthar; nach Thudichum ist es in heissem Alkohol Ifialich. 

4. Yerbtndnngen; a) Jifit Basen: Die edkwer Usliohe Natrinm- 
Terbindnng eriiili man nadi Salomon*) anf dieselbe Weise wie die des 



J. L. W. Thudichum. Annal.s of chemical nie<licine 1. 1(53. 1S79; (Jnmd- 
zuge der anat. u. klin. Chem. Berlin 188«. 24ö; Compte-s n-ndus lOB. 180.">. 1888. 
— 8alomon, Du Bois' Arch. 1882. 426; Berichte d. ehem. (iesellseh. 16. 196. 
1883; Zeitsrhr. f. klin. Med. 7. Suppl.-Hift 63. 1884; B<>richte 18. 3406. 1885. — 
M- K rüger und (i. Salo m on . Zeitschr. f. ph^Tiiol. Ch. 21. 169. 1895. — Salomon, 
l^hows Aroh. 126. 56."). ISÜl. 
») B. B. 30. 2408. 1H!)7. 

3) Salomon, Ztütschr. f. uhy8iol. Ch. 15. 319. 1891. 
«) Salomon. Vifohows Areh. Itt. «34. 1891. 
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Heteroxuuthins in ruclitu iuJieligen, meist länglichen Tafeln und Prismen. 
Ein BurucaiitliinkryBtal] wird in einem Trdpfdien Natronlauge oder Sodalfisung 

sofort weiss und undurchsichtig und löst sich, während plcichzcitig dixs Xatron- 
salz auskryataUisiert. Die Krystalle sind nach Kossei doppclbnchend, ihre 
Aualfiflchriohtungen liegen den Seiten des Rechtecks parallel. Das Paraacanthin- 
X;itn)n lx*sitzt dicsrllM-n allgtMncincn Eigenschaften wie das Hctoroxanthin- 
Xatrun, löst sich aber etwas leichter in Wasser. In Lösungen oder Auf- 
schwemmungen saurer Salze sohmilst das Paraxanthin-Natoon langsam ein, 
während zugleich das freie Paraxanthin in s»'inen lypisehen Foriiicii aus- 
krystal liniert. — Das Kali um salz verhält sich wie das Matriumsalz, nur ist es 
leichter löslich. Mit Kupferoxydul vereinigt sidi das Eurazanthin m einer 
schwerlöslichen oder unl(>slichen Verbintlunp. 

b) Mit Säuren. Das Chlorid des Paraxanthins krystallbiert auch aus 
sehr konzentrierten Lösungen nur schwer. — Das Platinchlorhydrat kryntaUi- 
siert leicht in orangefarbenen Nadeln, welche beim Trocknen über Scliwefelsäuro 
schnell in ein gelbes Pulvt r zerfallen. Das Chloraurat krystallisiert mit ViHjO 
and sehmilxt bei 227 bis 228*. ~ Das Nitrat ist unbeständig. — Mit Pikrin- 
säure f»ibt salzsaures Paraxanthin einen reichliehcn Niederschlag von dicht 
verfilzten gelben Füttern; das Salz zersetzt sich aber beim Auflösen in WiusHcr 
nnd bi'iin Kindampfen. 

c) Mit Salzen. (Quecksilberchlorid oder M«'rkurinitrat fällm nach Salo- 
mon^) (las i'araxanthin im Gegensatz zum Heteroxanthin erst n.u li längerer Zeit 
änderst bei Zuaat» von überschüssigem Reagens. Sublimat ruft so ein Haufwerk farb- 
laner Prismen hervor, die sich leicht in heissem Wivsser lösen, sich bei massigem V.T- 
wärmen unter Verlust des Krystallwassers trüben imd Ix'i starkem Erliitzen übel- 
riecliende ekelerregende Dämpfe entwickeln. — Silbernitrat fällt die Lösung 
des Paraxanthins in Saljx tersäure oder Ammoniak flockig und gallertig, konzen- 
trierte L<j8ung gibt nüt salfK'tersaurcm Sillx>r eine klare (Jallerte. Die Lesungen 
der Niederschläge in warmer S^ilpetersäure setzen beim Erkalten makroskopische 
weisae seidengläm&ende Krystallbiisohel von salpetersaurom Paraxanthin- Silber ab. 

Darstellung: Aus Harn aus der Hypozanthinfraktion von 

Krüger und Salomon. 

Nachweis: Gibt die Weidelsche Probe aber nicht die Xauthin- 
reaktioa. 

II. Quantitative Bestimmung der Purinbasen* 

Behufs quantitativer Bestimmung der Purinbasen geht man zu- 
nächst genau so vor, wie zur Destinimuiig des gesajnten l'iiriii-Stick- 
stnffos (S. 910). Aus den dufch Silber- <iiler KupferoxA dulfällung er- 
haltenen Niederschlägen scheidet man das Purinstoffgetneiige am besten 
durch Zerlegen der Niedersclilägc in der Siedeliitze mit Schwefelwasser- 
stoff ab. Die Verwendung von Natriumsulfid ist mindestens überflüssig 
und kann einen Teil d6r Purinstoffe zerstören. Man 
bringt die Niedersclüage am besten mit dem Filter in den Kolben zurück, 
setzt etwa die Eillfte der in Arbeit genonunenen Hammenge an Wasser 
zu, verteilt das Filter durch heftiges Schütteln, erhitzt mit etwas 
verdünnter Salzsäure zum Sieden und leitet, bis zur völligen Zersetzung 

>) Salomen, Zoitsdir. f. klin. Med. Suppl.-Bd. 7. 73; Virchows Aroh. 
18&. 555. 
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Schwefelwasserstoff ein. Hierbei wird das Kupferoxydul p^nt abge- 
schieden, das Silbersulfid dagegen bleibt leicht kolloid. Um das zu 
vermeiden, setzt m;m nach Fol in und Shaffer'i ö-- 10 ccm Kupfer- 
salzlösung vor dem Einleiten von Schwefelwasserstoff zu. Die Autoren 
empfehlen Knpfersulfat. Für den Fall, dass man alver die <lann erhaltene 
Lösung zur Trockne verdampfen will, inuss mau die Schwefelsäure ver- 
meiden und wird zweckmllssig Kapferaeetat Terwenden. Nach 
der TöUigen Zeraetzimg hocht man den überschüssigen Schwefelwasser- 
stoff weg (es wird so lange gekiodit» bis ein in ^ Dämpfe gehaltenes^ 
mit Silber- oder Bleilösong befsochletos Stück Filtrierpapier nicht mehr 
geschwärzt wird). Man filtriert heiss, zwecüdoifisBig auf der Nutsche 
und wäscht gründlich aus. Beim Einengen des mit Salzsäure ange- 
säuerten Filtrats fällt die Harnsäure aus, wird abfiltriert und gewaschen. 
Nach Krüger kann man den Silbcrnicdersclil.ip auch mit Salzsäure zer- 
legen-), wobei die meiste Harnsäure mit dem Silberchlorid «'<.uf dem 
Filter zurückbleibt. .Auch hier ist aber das Filtrat einzueniicu und 
von der noch stets ausfallenden Harnsäure ab^uüitrieren. ist viel 
Xanttdn und wenig Harnsäure wie in manchen Tierhamen — za- 
gegen, so kann Inerbei auch ein Teil des Xanthins auslBllen. Man 
▼erfihrt dann so, daaa man zor Trockne verdampft, den Rückstand 
in kansentriertw Schwelelsftnre löst nnd die Lösong in Wasser (Uor- 
baczewski^)) eingiesst. Vielleicht ist hierzu auch das Verfahren 
von Kossa-*) geeignet, welches die LöSUn^ in Schwefelsäure mit 
Alkohol behandelt. Die Harnsäure fällt aus, die Purinbasen bleiben in 
L()sung. Nur bei Verwendung von Alkohol ist aber die Trennung absolut, 
denn die Harnsäure ist, wemi auch sehr wenig, auch in verdünnter 
Schwefelsäure löslich. 

Niemilowicz entfernt die Harnsüui<> aus dem nativen Harn 
durch Permanganatoxydatioii (s. S. 082), Kennaway durch Fällung 
mit Ammonsalz (s. S. 982). 

Hat man auf die eine oder andere Weise eine Trennung 
der Harnsäure von den Basen vorgenommen, so wird die Mutter- 
lauge der HamsäDie, in der neben d^ Basen also noch meist ge- 
ringe Mengen von Hamsfinre vorhanden sind, noch einmal mit 
ammoniakaHscher Silberlösung oder Kupfersulfat und Bisulfit ge- 
fällt Vor der neuerlichen Fällung mit Kupfersulfat und Bisulfit 
werden die Hamsäurespuren zusanmien mit den gleichzeitig durch 
die Reagentien gefällten Stoffen (Rhodan, Kynurensäuie, Eiweiss etc.) 

1) Zeitvdir. f. ph. Ch. 91 S63. 1001. 
«) Ebenda, 16. 162; 21. 175. 
*) Ebenda, 18. 343. 1893. 
<) Ebenda, 47. 1. 1006. 
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durch Oxydation des Gemenges mit Braunstem befreit Den Silbemioder- 
schlag bchandolt man genau nach C amere r - A r n s t e i n (s. S, 987). 

Den Kupferoxydulniodorschlag kann man nach dem gründlichen Waschen 
direkt nach Kjeldahl verarbeiten. Man erliält so den Purinbaaea-Ä. 

Statt in den Niederschlägen den Stickstoff /.u bestimmen, kann man 
die vorhandene B.isenmenge auch durch die Bestimmung des Kupfer- 
bzw. Silbcrgchaltes der Niederschläge messen. Die Kupferoxy du 1 Ver- 
bindungen sind dazu wenig geeignet, da sie zumeist mit Kupferoxydul 
verunreinigt sind, dagegen erhält man bei der SiÜKirbestimmiuig gute 
Resultate. 1 Atom Silber entspricht Basen, also, wenn von den 

Aminopurinen abgesehen wird, ist ein Äquivalent Silber, Chlorsilber 
oder Rhodansalz zwei Atomen Basen-N äquivalent Man erf&hrt 
also durch die Silberbestimmung des Niederschlages 
bloss den Purin-Kern-N. Der Amino-N der Aminopurine wird 
bei dieser Art der Berechnmig nicht bestimmt und lässt sich auch nicht 
berechnen, da im Harn ein Gemisch von Amino- und desamidierten 
Ihirinen vorliegt, in dem die Aminopurine aber nur einen sehr kleinen 
Teil ausmach(Mi. Da der .\mino-N der Aminopurine als Purin-N deshalb 
nicht anzusehen ist, weil er im Stoffwechsel theoretisch vollständig ab- 
gespalten wird und die geringen Mengen Aminoj)urin des Harns nur einen 
der Umsetzung entgangenen Rest, ein Intermediärprodukt, darstellen, 
wird er bei der Ausrechnung der Bilanzen vom Purin-N der Zufuhr 
in Abzug gebracht und die in den Harn fibergehenden, nicht desami- 
nierten Reste mOssten folgerichtig ebenso behandelt werden. Eine ge- 
sonderte Bestimmung der geringen Mengen Aminopuriu im Harn und 
damit die Berücksichtigung des Amino^ in der Basenausscheidung 
ist derzeit unmöglich. Die Bestimmung des Silbers im Basenniedcr- 
schlage und die Gleichsetzung eines Silberäquivalents zwei Purinba;3en-N- 
äquivalenten ist ;üso theoretisch richtiger als di<> direkte l>estimmung 
des Basen-N nach Kjeld a hl, wehlx- den <'twa vorhandenen Amino-N 
mitbestimmt. In Praxi werden sich allerdings zumeist keine Unterschiede 
zwischen den beiden Werten ergeben dürfen, da die Menge der aus- 
geschiedenen Aminopurine eine nur sehr geringe ist 

In der entsprechenden llarnsäurevcrbindung entfällt auf 1 Mol. 
Harnsäure ein Atom Silber. Ein Äquivalent Silber, Chlorsilber oder 
Rhodan ist daher 4 Atomen Hamsäure-N äquivalent. 

1 ccm einer n/^Q-Lösung entspricht also 0,0056 Hariisäure-N und 
0,0028 Purinbasen-Kem-N. 

Schliesslich kann man die Menge der i'urinbasen auch indirekt 
durch Bestimmung des Gesamtpurin-N, gesonderte Bestimmung der Harn- 
säure und Subtraktion beider Werte ermitteln. 
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In allen Fällen muss zur Bcstimmiinp eiweissfreier oder ent- 
ciwoisster Harn verwondct und alle Momente beobachtet werden, die 
bei der riestinmiung des Gesanit-Purin-N, als die Genauigkeit der 
Resultate beeinflussend, Erwähnung gefunden haben. 

Uic Menge der im Harn auftretenden Xanthiobasen ist sehr gering. 
Wenn taan den auf die Xanthinhasen eatfaäenden Stickstoff als Xantlnn 
rechnet, so enthält die Tsgesmenge Harn nach Game rer bei gemischter 
Kost 87 mg Xanthin« hei animalischer Kost 44 mg, Im vegetabilischer 
72 mg (Erbeen und Kraut) und III mg (Kohl und Äpfel). Setzt man den 
Sti<^stoff der in diesen Versuchen gif ir Ii zeitig ausgeschiedenen Harn- 
säure = 100, so beträgt der Stickstoff der Xanthinbasen bei den vier 
Krnährungsweiscn 18,1, 7,6, 18,1 und 3.0,8. Salkowski bestimmte 
Harnsäure und Xjmthinbasen gesondert im Silbemiederschlag; nach 
ihm machen sie 8 — 10« o von der Menge der Harnsäure aus. Nach 
Flatow und R e i t z en s te i n i) kommen im Liter Harn 19,8 mg 
(12,9—34,7) und in der Tagesmenge 29,2 mg (15,6—45,1) Xanthin- 
basen rot. 

Aua 10000 Litern Mensdienham stellten Krflger und Salo- 
me n^) dar: 10,12 Xanthin, 8,51 Hypoxanthin, 3,54 Adenin, 3,40 Epi- 
guanin, 31,32 5-Methylxanthiii, 22,35 Heteroxantldn und 15,32 Para- 
xanthin. Davon sind die iiiethyiierten X^uithine und mrigiicherweise 
auch das Epiguanin exogenen Ursprungs. Der endogene Purinbasen-N 
des Menschenhams schwankt pro 24 Stunden von 4 — 27 mg (Ii u r i a n 
und Schur 1. c). 

DirekteVerfahren. 
1. Durch Fällen als Silbersalz. 

a) Nach SalkowskL 

A. Prinzip. Nach Abscheidung der Phosphorsäuie durch 
MagneaiamiBchnng werden die Harnsftoie und die Xanthinbasen durch 

ammoniakalische Silberlösung gefällt, dw Niederschlag mit Schwefel- 
wasserstoff zerlegt, die Xanthinbasen von der Uamsftlire durch ver- 

dürmte Schwefelsäure getrennt, die in schwefelsaurer Lösung bcfind- 
licben Xiuitbinbasen wio<ler mit ammoniakalische r Sillxirlösung ab- 
gcscliiLMien und in diesem Xiederschlag das Silber bestimmt. .\ns der 
gefundejien Menge Silber wird die Menge der Xantlüubascn be- 
rechnet. 

') CamtTiT. Ztschr. f. Biol. 28.72. 1891. — Salkowski, Zentralbl. f.d. 
mtxl. \Vis8fii«ch. 1894.514. — R. Flatow u. A. Reitzenstcin» Deutsohe med. 
WocluMLschr. 23. 1897. 

*) Ztfitschr. f. plnsiol. Thrm. 24. 380. 391. 1S98. 

3) Zeitfiohr. f. exp. Path. u. Th. 4. 517. 1907. 
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In der Beschreibung hat Huppert einige ihm zweckmässig er- 
scheinende, an sich unwesentliche Änderungen vorgenommeD. 

B. Erfordernisse. 

1. Magnesiamiischunj; nach Ludwig, S. 1052. 

2. Eine 3%ige »Silberlösung» oder die anuuuniakalische Silborlösung nach 
Ludwig a. a. O. 

3. Auf das dreissigfachf ihns TIcw ichtrs vcrdiinntf Schwef olsäurc. 
Man erhält sie durch Zusatz von lU ccm englibcher iSchweielaäure zu ödO ccm 
Wasier. 

4. Fünf zips t o ! - Xorm al- Rhodana in monlosting. Sie wird aut 0.02 n 
Silborlösung (mit '<i,4 gJSiibemitrat im Liter) gestellt. Der Kubikzentimeter der- 
aelben seigt 1,62 mg Aanthin oder 0,66 mg iSirinbaaen-N an. 

C. A u s f ü h r u !i g. Eine grössere Menge (bei mittlerer Dichte 
0,5 1) eiweissfreier Ilaxu wird in einem Masszylinder auf 100 ccm mit 
10 oeni Magnesiamischung Tersetzt und mit stajrkem Ammomak auf ein 
rundes Volumen au^efflllt (0,5 1 auf 0,6 1). Nach einigen Minuten 
filtriert man durch ein trockenes FaltenfUter, misst vom Filtrat ein 
rundes Volumen (640 ccm mit 450 ccm Harn) ab und vermischt es auf 
100 ccm mit 6 ccm der 3o/oigen wässerigen oder 10 ccm der aniinonia- 
kalischeu Silberlösung. Der Niederschlag soll durchscheinend und 
gallertig sein; ist er weiss, so entliält er noch Chlorsilber vnd di<'s.-^s 
ist dann dnrch Zusatz von Ammoniak noch in L(")sung /.u Idingen. 
Hei Verwendung der wässerigen Silberir)sung hat man überd^'m n.ich/.u- 
sehen, ol> rlie Misehung SüIht enthält, wozu eine abgehobene klare 
Probe mit Sal[K;ter.siiurc zu ülx^rsättigen ist. 

Nachdeni der Niederschlag ungefähr eiiie Stunde gestanden hat, 
bringt man ihn auf ein glattes Filter und wäscht ihn silberfrei; ihn 
auch nahezu chlorfrei zu waschen; wie Salkowski vorschreibt, ist 
überflüssig. Mau spritzt ihn dann vollständig vom Filter in einen Kolben, 
versetzt die Flüssigkeit, deren Volumen gleich dem des verwendeten 
Harns sein kann, mit einigen Tropfen Salzsfturo und zerlegt ihn unter 
häufigem Schütteln vollständig mit Schwefelwasserstoff; der Zusatz der 
Salzsäure geschieht deshalb, weil sonst leicht Schwefelsilber mit in das 
Filtrat übergeht. Alsdann erhitzt man den Koll>en auf dem Wasserbaxl, 
filtriert, wäscht den Niedersehln-g aus mid verdampft das Filtrat anlaiigs 
über freiem Feuer, später im Wasserbad zur Trockne. 

Statt mit Soliwrfcjw asscrsl nff kann man den Xiedcrsrlilai:. vir V>fi der Be- 
stimmung der Haniääure nach Ludwig (in Wasser bad wärme) mit Öchwefelnatrium 
serlegen und Filtrat und Waachwaaser nach dem schwachen Ansftaeni mit Schwefel» 
säure ZUrTroekiie vcidanipfi ii. Vcrgleiclieiide Hc-^timnuinpen, welche Schräder ') 
nach beiden Methoden ausgeführt hat, sprechen für die Verwendbarkeit dieses 
Veifahmifl. 

Schräder, bei Salkowski, a. a. 0. 901. 
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Der trockene Rückstand wird darauf mit 26 — 30 ccm der ver- 
dünnten Srhw ofelsäiire bis 7Mm beginnenden Sieden erhitzt, die Flüssig- 
keit 16 — 20 Sturuleii stellen gelassen, die Harnsäure, Wf-Iche s'ch ab- 
gescliiiKlen hat, mit Hilfe dos Filtrats auf oin kleines Filter gebracht 
und dieses mit der verdünnten Schwefelsäure gewaschen, wo/u ein 
2 — 3 maliges Aufgiessen der Säure genügt. Fütrat und VVaschflüssigkeit 
braachen nicht mehr als 50 ccm m betragen. Man übersättigt mit 
Ammoniak, fallt abermals mit SUberlösimg und wischt den Niedeischlag 
«nf «nem aschefreien Filter nun chk»^, silber- und schwefelsäoreCrei. 
Das Filter wird getrocknet, im PoneUantiegel verbrannt, das gebildete 
Silber in chlorfreier Salpetersäure gelöst, wie S. 1047 angegeben, und 
seine Menge durch Titrieren mit der 0,02-n-Rhodanlö8ung ermittelt. 

Die Bestirnnuing ist nicht völlig genau, weil eine kleine Menge 
der Harnsäure von <ler Schwefelsäure in Lr)sung erhalten wird (S a 1 - 
kowski), die Verbimlung der Xanthinbasen mit Silberoxyd in 
Ammoniak nicht ganz indcislich ist, und weil sich nicht alles Silber in der 
Salpetersäure vollständig löst; i'aiallelajialysen ergeben aber bei sorg- 
fiUtiger Arbeit bis auf Bruchteile von Milligrammen gleiche Resultate. 

Um die weitere Untersuchung des Basenniederschlages bzw. Basen> 
gemenges mit der quantitatiTen Bestimmung der Basen zu verbinden, 
kann man nach Bass (imreröffeniticht) den Silbemiederscblag der 
Basen nach sorgfiUtigem Waschen (er muss chlorsi Iberfrei sein) unter 
Zusatx von etwas Kupfersulfat zur Vermeidung der kolloiden Lösung 
des Silbersulfids (F o 1 i n imd S h a f f e r) mit Schwefehvassorsloff zer- 
legen, die Sulfide quantitativ auf einem Filter sammeln, veraschen 
(zweckinä.ssig feucht nach Neu mann o<ler im Tiegel) und in der 
orbaitenon Litsnng wie oben das Silber titrieren. Im Filtrat von den 
Sulfiden kann man dann eine weitere Untersuchung der iiasen vor- 
nehmen. 

b) Im AnsohlnsB an die HamslnrebeBtimmung' nach Ludwig. 

• 

Man ver&hrt genau wie zur Hamsäurebestimmung nach Ludwig 
(S. 1061). Mutterlauge und Waschwfisser der Harnsäure weiden mit 
Ammoniak aJkafisch gemacht Von einem hierbei etwa ausfallenden 
Kiederselilage (Tkipelphosphat) ist abzufiltrieren und für die weitere 

Verarbeitung ein aliquoter Fil tratsteil zu nehmen. Die alkalische Lr)sung 
wird nun wieder mit ammoniakalischer Silberlosung gefiUlt, der Nieder- 
schlag ammoniakfrei gewaschen imd nach C am e r c r- A r n s t c i n 
(s. S. 941) weiterbehaudeit. üklaa erhält so . unmittelhar den gesamten 

Purinbasen-N. 

Stillt nach Ludwig vorzugeben, kaim man von vornherein das 
Verfahren von (Jamerer-Aruätein zur Bestimumng des liesamt- 
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porin-N befolgen. Dar nach Camef«r erhaltene Silbermederaichlag 
nird gai gewaschen, mit Schwefelwaseeistoff zerlegt und zur Xrodcne 
verdampfL Hierbei flockt das meist nach der Zerlegung kolloid gelöst) 

Silbersiii fid aus. Dig< ricrt. man den Rückstand mit Wasser, 90 geht 
neben den Basen auch die Harnsäure vollständig als Magnesiuaisalz 

in Lösung, digeriert man dagegen mit verdünnter Schwefelsäure oder 
Salzsäure, so bleibt sie zurück. Die Losung winl diuin mif Arainoniak 
wieder alkalisch gemacht, mit ammoniakalischer öilberlüsuug gi^Iäilt 
und mit dem Niederschlage wie oben verfahren. 

c) Nach Kennaway*). 

Im Harn wird die Hanisäure nach dvm Vt-rfahron von Fol in - Shaffrr 
ala Ammonurut nicdergpRohlapr>n und das Filtrat samt Waachw äussern (siehe Iü(i2) 
mit ammoniakali.sclicr SiUx rlcKsung genau wie bei dem Verfahren 'VOD C»merer- 

Arnstcin gefällt, der NiediTHchlag mit Wasser ammoniakfni C'>Avasehen. mit 
Magnesia gekocht und der ^>tickätoffbe8timnlung nach Kjehiaiil uaterworftn. 

Die nach a, h, c erhaltenen Silberverbindungen der Basen kann 
man auch in Salpetersäure lösen, ihren Silbergeiialt direkt durch Titration 
mit RhodanlÖBUng (n/50) bestimmen und nach S. 978 auf Basen-N 
umrechnen. 

d) Nach Niemilowicz'). 

Prinzip. Die im Uam vorhandene Harnsäure wird durch Permanffanat 
eaydierfc vma dann die Purinbeseo dvreh ammoniakaludie SUberiflsong nieder- 

gewdllagcn. der Niederschlag gewaschen, in Salix tersäure gelöst imd d.is Sillx^r 
naoh Volhard titriert, oder nach dem Verfaluren von Deniges die Baacn 
dnreh Zurfloktltrieren des SilberttberMhnaeeB bestimint. 

Erf ordern i sae. 

L 16,6« Phosphorsäure. 

2. 0,5 Indigocarminlösung, 1 ccm braucht zur Entfärbung 0,33 ccm. 
n/10 Pemianganatlösung, 

3. n 10 Kaliumpermanganatlösang. 

4. Natriumsulfit. 

5. Magnesiamischung nach Ludwig (S. 1052)' 

6. Animoniakaiische Silberlösung nach Ludwig (S. 1052), bztv. die Silber- 
magnesiamischung und die anderen Reagentien noch Ücnigös (S. 1048). 

7. n/50 Rhodansalzlösung. 

8. Käufliche Wasserst offsujM'roxydlosung (4" 0) 

Auaführung. 100 ccm Uarn werden nüt der Phosphorsäure bis zur kongo- 
sauren Reaktion vcnetat. Hierauf gibt man 1 ccm Indigocarnünlösung zu und 
titriert mit der Permanganatlösimp bis zum \'(Ts( h\\ inden der Färbung des Indi- 
cators. Man verbraucht mehr als die zur Entfärbung von 1 ccm Indjßoearmin- 
Ktoung erforderlichen 0,33 ccm. Man gibt wieder 1 ccm IndigooanninTflming m 
und titriert wii-dfr, jetzt win] u <iiiL'<r Pcrmanganat, al>er imnu-rnoeh etwas mehr 
als 0,33 ccm >.'el)niucht. Ihr XOrgaiig uird ein drittes Mal wiederholt, wolx-i dann 
ungefähr bloss dit^ zur Entfärbung der Indigocarminlöeong nM^m 0,33 ccm ver- 
braucht werden. Die zu diesem Punkte verbraucbte Pramanganatmenge in Kubik* 

M Journ. of ph. 38. 1. 1!X)9. 

*) ZeitBchr. f. i»h. Ch. U. 264. 1902. 



Digitized by Google 



QoMutitative Beetimmmig der Purinbuen. 



983 



Zentimetern bezeichnet Niemilowics ab Bruttooxydationszahl. Hierbei ist nun 
allo Harnsäure oxydiert. Jetzt gibt man 1 ccm frisch l)ereiteter 10" o Natrium- 
snlfitlfisnng oder eine geringe Menge Sulfit in Substanz. 1,5- 2 com Aiiununiak 
' und genau 75 ocm Silbermagncsiamischung nach Denigös (8. 1048) zu, bringt 
auf ein nmdes Volumen, eventuell unter Zusatz von 2 ccm der Wasserstoff* 
8up<'roxy(lIÖ8ung und verfährt weiter nach Denig^s. 1 ccm Silberlösung = 
1,9 lug Xantbin. Oder man versetzt eine grössere Hammenge ohne Indicator 
mit der berechneten Monge Permanganatlösung, konzentriert, fällt die Basen 
mit den Ludwigschcn Reagentien und titriiTt das Silber des in Salpetersäure 
gelösten Nicderadüaai. Zu diesem Ende hat man zunächst aus dar Brutto- 
oxydationszahl doTMi Abrieben der fSr den Indloator YerbnMiehten Pimnaa- 
ganatmi'Hge die Xcttooxydationszahl zu ennittrln. Diese soll annähtnid S hr- 
timgen. Beträgt sie mehr, so hat man nach der iTormel Netto: 7 = Verdünnung 
den Harn zn yerdunnen. In dieser Verdünnimg bestiitamt man genau wie früher 
die Nettoöxydationszahl (korrigicrtfs Netto). Diese Menge setzt man nun ohne 
Indicator zusammen mit der entsprechenden Me^ge Pbosphorsäure, die man 
ans dem ersten Versuche berechnet, einer grösseren Hammenge, 600 com, m dann 
1 ecm 10" 0 Bi.sulfit und dampft auf dem WoHserbade bis zu einer dem spezifischen 
Gewicht des Harns entsprechenden Konzentration ein, und zwar bis auf 20 + 
den 3 Derimalen des speinflsehen Gewichts Kabikzentimeter. Die konzentrierte 
L<)snnji wird mit Ammoniak alkaliseh gemacht und gemessen. Man filtriert von 
deu audgufailenun Erdphoephaten ab, versetzt */m Lösung an Filtrat auf jo 
29 ocm mit 2 com Ammoniak, auf SO ccm nut 1 oeni WaosefstolfiaQperozya« 
iiisiing und dann mit 5 — 10 ocni ammoniakalisch'-r Sillxrlrwung n.ich Ludwig 
und 5 com Magnesiamischnng nach Ludwis. Der Niederschlag^ wird auf einem 
Filter gesammelt, chlor» nnd silberfrei gewascmen, in verdfinnter salpetersfture ge- 
löst und mit cirr Rhodan!ö.sunp unter Zu.'^atz von Eisenammonalaun als Indicator 
bis zur eniten Bruunfärbung der Lösung titriert. 1 ccm der nJöO Khodanlösuug 
xeigt 1,60 mg Xanthin an oder miter der VorauaaetKnng, da» keine Aminoporine 
zugegen sind bzw. unter Vernaetdässit^ung des Amino^ etwa anwesenden Gaa> 
nins oder Adonins 0,ö6 mg Puriuba^eu-N an. 

Nach Gillelmscher- Wilenko^) liefert die Methode mit der von Sal« 
kowski fibefeinatimmeode ReraltatOb 



2. Dnreh FftUen ab Kupferoxydobals nach Krüger imd Sehmid*). 

Man geht genau so vor wie zur Bestimmung des (iesamtpariin-N 
nach dem Kupferoxydulvei faiuon (S. 940). Ausser den dort aufgezählten 
Ei fordeniissen braucht iiian noch eine Aufschwemmung von Braunstein, 
die man sich in der Weise herstellt, dai>s man eine 0,5» o ige Lösung 
▼oa KaUampermanganat lieisa mit soviel Alkohol Toraetzt» bisEntCärbung 
antritt Die Aulschwemmmig ist vor dem Gebrauche zu schütteln. 

Der wie oben S. 947 gewonnene Niederschlag der Knpferoxydul- 
verbindnngen der Purine wird nach dem gründlichen Waschen durch 
Schwefelwasserstoff zerlegt, der Schwefelwasserstoff weggekocht, voni 
Kupfersulfür abfiltriert und das letztere grimdlich gewaschen. Filtrat 
und Waschwässer worden mit ein wenig Salzsäure in einer geradvvandigen 
Kry&taUisierschale aui ein kleines Volumen eingedampft und die aus- 



1) Zeitachr. f. ph. Ch. 36. 2U. 1902. 
*) Zeitmihr. f. ph. Cih. tf. 1. 1006. 
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gefaileiio Ilanisäure oach einigem Stehen abfiltriert und ausgewaschea. 
Die BO erhaltene Basenlösung wird mit Lange alkalisch nnd 
mit Essigsftare wieder sauer gemacht, auf 70— 80^ erwännt, • 
noch etwa» Essigsäure hinzugesetzt und mit 10 ccm der Braun- 
Steinsuspension kurze Zeit digeriert. Hierauf bringt man den 
Braunstein durch 50 ccm Bisulfitlauge in Lösung, «rhitzt zum 
Sieden und trägt wie vorher 5 — 10 ccm 10" lit^e KupfersulfatUtsung 
ein, erliiilt noch 3 Minuten im Siedon. bringt den Niederschlag auf 
ein Filter, wäscht ihn gründlich aus und bestimmt in ihm den Stick- 
stoff nach K j e 1 d a h 1. 

Mail kann auch so vorgehen, dass man nach dem Abtrennen der 
Harnsäure, nach b) mit ammoniakalischer Silberlüsuug und iMagnesia- 
mischung die Bas^ niederschlügt und weiter dem Gange von C a ine r e r- 
Arnstein folgt 

S. Dnroh F&Ilen mit Photphorwolframs&nr«. 

Will man die Xanthinhawn, 'nio .Stadthagen sowie Ba^insky^ gotan 
haben, mit l'liosphonvolframsäurc absclu'icicn. so hat man dazu das Vcrfahn-n 
von Hof meister zu befolgen. Bei der Hi liandluiig de.s NiedcrachJag.s mit Barium- 
hydrat bleibt ewnr dir Haniafturegnnz oder fast ganz ungelöst, man i.st aber dadurch 
einer Tronnunjr dt rst lhen von den Xanlhinbasen nielit üb< rhol>pn. Sie kann 
nach dem Verfaliren von Salkowski oder dem von H orbaczewski oder 
Wulff vorgenommen werden (S. 993). Da die Verbindungen der Xanthinbasen 
mit Baryt schwer löslich sind, so muss die barythalf im- Flüssigkeit vt-nhinnt sein, 
um einem Verlust an Xanthinbasen vorzubeugen. Zuletzt sind sie durch Digestion 
ndt ammoniakalischer SillKTlösung in das Silbersalz überzuführen. 

13er Hanl wird nach Hofmeister') abwechselnd mit soviel Salz.säure und 
HlOBphorwolf ramsäure versetzt, bis kein Xieilerschlag mehr entsteht, der Niwlor- 
flchlag nach 24 stündigem Stehen mit verdünnter Schwefelsäure (.'S Volum kon- 
sentrierte auf ICK) Volum) erst durch Dekantieren, dann auf dem Filter chlorfrei 
gewa.schen. in der Wärnu' mit über8chiL^s8igem Bariundiydnit zerlegt, und das Filtrat 
dun Ii Kohlensäure oder in der Wärme durch übeischüsaige SchwefelBäure vom 
Baryt Ix'freit. Die abfiltrierte Flüssigkeit, welche keine oder nur noch wenig Ham- 
sauro enthält, wird mit ammoniakalischer Silberlösung gefällt und der Nieder- 
sdüag gewaschen. 

Der Harn muss ciwcissfrei sein, darf aber Alburaoso enthalten. — Ob nach 
diesem Verfahren auch diejenigen Basen gewonnen wertlen, welche mit Barj't 
schwer lösliche Verbindungen liefern, ist nicht untersucht. - Die Kynurensäure, 
welche ix'i der Verarbeitung von Hundeharn mit in den PhosphorMolframs&ure» 
Niederschlag eingeht, f&Ut beim Ansäueni des biiryt halt igen Filtrats mit Schwefel» 
säure zugleich mit dem Bariumsulfat aus. Die Phosphorwolframsäure schlftgt 
auch das Kre^inin nieder; wenn man dasselbe zugleich gewinnen will, so scheidet 
man es nach dem Entfernen des Baryts durch Chloreink (und essigsaures Natron) ab. 

4. Durch Titrieren mit Silbcrsalz. 

Uartley wendet sein zur Bestimmung der Harnsäure vorpeschlagenes Ver- 
fahren uueh auf die Bestimmung der Xanthinbasen an, indem er nach dem Kr- 

») Statlthagen. Vireliows Arch. 109. 406. 1887, — Baginsky, Zeitschr. 
f. physiol. Uli. S. yUÜ. lSö3,«4. 

*) F. Hofmeister, Zeitechr. f. physioL Ch. (. 67. 1881. 
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kalten des bereit« zum Titrieren der Harnsäure benutzten Harns noch von seiner 
ammoniakftKiiolMwi Silberiörang vieder bis zum Eintritt der Endreaktion zosetct. 
El iat keine Bfiigiohaft ffir die Riohtigkeit dee Beanltats voriianden. 

Indirekte Verfahren. 
1. Nach Haykrafti). 

Ä. Prinzip. Der Harn wird, wie bei dem Yeiialireii von Lud- 

w ig (S. 981) mit M^ignosiamischung und ammoniakalischer Silberlösung 
gelällt, der Niedersclil.-ig auf einem eigen;; hergerichteten Filter ge* 
waschen, in Salpotorsiiure g(>lüst und das in Lösung gegangene 
Silber nach Volliartl titriert. Aussordeni wird in einem gleichen 
Volumen Harn dir flarnsüur«' gesondert bestimmt. Auf die Harnsäure 
entfällt für ein .Mol. dersellx-n v >n dem gefundenen Silber 1 Atom jder 
auf 1 g iiarusüure 0,643 g Silber. Dua für die Harnsäure berechnete 
Silber wird von dar Summe dee Silbers abgezogen nnd aus dem Rest 
die Menge der Xanthinbasen berechnet, welche auf 1 Mol. 2 Atome 
Silber enthalten haben; 1 g Süber entspricht danach 0,704 g Xanthin. 

Eiweisshaltiger Harn muss so vollständig vom Eiweiss befreit 
werden, wie bei der quantitativen Bestimmung von Harnsäure (S. 1054). 
Gegenwart von Zucker beeinträchtigt nach Herrmann die Bestim- 
mung nicht. Eine vorLäufige Fällung des Harns mit Magnesiamischung 
ist liier nicht am Platze, weil hier ein voluniinDser Niederschlag er- 
wünscht ist. Ein UratscKliiiient kann man alifiltrieren, imiss aber für 
dio gesonderte Bestimmung der Harnsäure denselben filtrierten Harn 
benutzen. 

Das Verfahren ist von Herrmann ^) in einigen Punkten ab- 
geändert worden. 

B. Erfordernisse. 

1. Ammoniakalische Silberlösun;;, 

2. Magtuwiamisohune, iM-idc uacli Ludwig. 

3. Fünfzigstelnormal-iSilberlösung (mit 3,4 g SUbemitrat im Liter). 

4. Chlor- und salpetrigsänrcfreie SalpetorB&ure von ungefähr 1,2 Diehte. 
r>. FünfziL'stt jnonnal-Rhodanlrisuni:. Man löst unpefähr "2 ^ HliodanaBUDDOn 

zum Liter und stellt die Lösmig auf die Fünfzigistelnormal-tSilberlüsung. 

6. Das Filter. Zur Hemehttmisr des Fuleni wird ein rundes, siebfdrmig 
durcldochtes Platinblech von 2 ein Durchmesser in einen Trieliti r «iolcgt, darauf 
eine ganz dünne Schicht GlodwoUe mid auf dieee mit massig vcrdüiuiter äalzaäure 
aosgeKodite vaA wieder sftnrefrei gewaschene Asbestwolle. Diese wird mit den 
Fingern so an Tciohterw'and und Platiiibleeh anpedrüokt, diiHw sich ein inulden- 
lörmiger fester Filz bildet. Die Glaswolle verhindert das Verstopfen der Löcher 
des filterblechs durch den Asbest beim Absaugen mit der Fuinix*. Auf dem Illter 
bleibt Harnsäure zorfick und es kum dahat nur su einer einsigen Bestimmung 
gpfaraooht werden. 



M J. B. Hävern ft. Brit. med. Jonm., Dee. 12. 188S. 1100; Zeitsohr. L 
analyt. Ch. U. 165. 1885. 

A. Herrmann, Zeitiohr. f. physioL Ch. lt. 496^ 1888. 
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C. Ausführung nach H a y c r a f t- H e r r m a n n. 

Man vei sot/.t 50 ccin Hani mit jo 5 crm <ler L u d w i g sclion Silber- 
lösung und Magnesiamischung. \vi«' bei Ludwig (S. 10.")! ), lässt den 
Niederschlag sich einigennasscn absetzen und filtriert zuerst die l'lüssig- 
keit durch das Filter (6) mit der Saugpumpe ah, dann verteilt man 
4 g doppeltkohlensaures Natron in groben Stücken auf der Filterfläche 
und bringt den Niederschlag auf dasselbe. Der Zusatz von Bicarbonat 
hat -wie die Erzeugung des Tripeiphosphats den Zveck, den Niederschlag 
locker zu machen. Das Becherglas, in wclcliem der Niederschlag ent- 
halten war, sowie dieser selbst werden mit schwach ammooiakalischem 
Wasser vollständig chlor- und silberfrei gewaschen, anfangs mit der 
Säugpumpe, bis der -Niederschlag rissiti wird, später ohne dieselbe, weil 
sonst Nidlerschlag in <las l'iltrat ülM'igelit. Es kann die Pumpe duiin 
nur zum Absaugen der let/.ten Tropfen Flüssigkeit aus dem Filter b -nutzt 
werden. Auf Silber prüft luaii das Filtrat mit Salzsäure, setzt ainjr nur 
wenig mehr zu, als zum Ansäuern des Filtiates erforderlich ist, weil 
eine schwaiche Chlorsilbertrübung in überschüssiger Salzsäure leicht 
wieder verschwindet; auf Chlor wird mit einer klaren LQsung von Silber- 
nitrat in schwacher Salpetersäure geprüft 

Der ran gewaschene Niederschlag wird dann auf dem. Filter durch 
Obergiessen mit (b>r chlor- mid salpetrigsäurefreien Salpetersäure (4) 
gelöst. Nachdem der Niederschlag in Lösung gegangen ist, wäscht 
man das Filter mittels der Saugpumpe erst mit stiirk verdünnter, gleirli- 
falis reiner SaljMitersäu«; und dann mit Wasser bis zum Verscliwinden 
der sauren Heiiktion. Die Zeit vom Filtrieren des Niederschlags bis zum 
Lüsen desselben braucht Stunde nicht zu überschreiten. Die Lösung 
des NiederscUagea titriert man dann mit der Rhodanlösung (5) wie bei 
der Titerstellung auf dieselbe Endreaktion. Zwei solcher Bestimmungen 
mit demselben Harn können nach Herrmann bei richtiger Aus- 
führung des Verfahrens identische Resultate geben. 

D. Ausführung nach Denigis. 

Die Ausführung der Vorschrift von Haycraft erfordert grosse 

Geschicklichkeit und Genauigkeit und ist wegen der Herstellung des 
Filters umständlich. Czapek^) hat dalp i zuerst ein Verfahren an- 
gegeben, das von der Harnsäure und den Xanthinbasen gebundene 
Silber durch Zurücktitrieren des Silbers /.u bestimmen, welches nach 
Zusatz einer bekannten Ab-nge in Ammoniak gelösten Sillx'rs za Harn 
in Lösung lileibt. Zum Titrieren des Silbets in ammoiiiakalischer Lösung 
diente Kaliunj- oder Natrium Sullliyilrat. Dieses ändert aber beim Auf- 

^) Czapek, Zeitochr. f. phyaiol. Ch. 12. 502. 1888. 
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bowahron somen Titer fortwälirerid und es niiiss bei jeder ein/.olnen 
Analyst' sein Titer neu gestellt werden. Dadurch ist das Vcrfiihren 
uinsLändiicli. .Vii Stelle des Sulfhydrats hat D e a i g e s Cyankalium ge- 
setzt und dadurch das Verfahren praktischer gestaltet 

Das Prinzip der Methode und die Erfordernisse sind S. 1047 
angegeben und das Verfahren fOr die Titriernng von reiner Harnsäure 
beschrieben. Um die Bedingungen» unter d^en die Titrierung des 
Harns vor sich geheii soll, denen der Titerstellung der Cyankalium- 
lösung möglichst gleich zu machen, misst man zu 100 com Harn 75 ccra 
der a a. 0. vorgcychricl)onen SillMT-Magnosiamischung, schüttelt mn, 
filtriert und verwendet vom Kiltrat *, des ursprünglichen Volumens, 
d. i. 140 ccni, zur litrierung. E.s werden 20 ccm der Cyankaliumliisung 
zugemessen und so lange von der ^/^o-n i^ilherlitsung zufliessen gelassen, 
bis bleibende Trübung eintritt Die verbrauchte ^lenge Silber gibt 
an, wie viel Silber in dem Silbemiedexschlag des Harns enthalten ist 
Da nur ^5 ursprünglichen Volumens titriert worden sind, so hat 
man die Anzahl der Terbrauchten Kubikzentimeter mit ^4 ^ multi- 
plizieren, um zu er&hren, wie vid von der Silberlösung ffir 100 ccm 
Harn nötig gewesen wäre. 

Daneben ist in 100 ccm desselben Harns die Harnsäure für sich zu 
bestimmen. Für 0,1 g dieser Harnsäure zieht man 29,76 ccm von der 
verbrauchten Silherlösung ab; von dem liest der Silberlösung entspricht 
der Kubikzentimeter 1,52 mg Xanthin. 

Die Richtigkeit des Resultats hängt davon ab, mit welcher Genauigkeit die 
Sunine TOn Hamsftnre und Xanthinbasen und die Haimttin« fSr rieh bestimmt 

wordfii können. Dcnifri''« hat 10 normale und jmtholopisclir TIarne nach Hay- 
craft und nach seinem Verfahren mit sehr guter Übereinstimmung der Resultate 
•nal^riert. Eiweiss stört nicht, nm die jodidhahigen Haine titoA vorher Tora 

Jfxl in d«'r\Vi iso zu hcfnMon, dass 100 ccm Harn in einem Maswzviinder mit 1 icra 



bindet das Jod Ton 0,332 g Jodkaliitm, genügt, also ffir alle FiUe. Man fngt dann 

noch rt ccm pesäftietc Kochsalzlösung zu, um etwa üIm rsihünsipes Sillx-r zu ent- 
fernen, füllt auf 20U ccm auf und filtriert. Das Filtrat enthält ein halbes Volumen 
Harn. 



Ä. Prinzip. Camerer^) fillt den Hain mit Magnesiamiscbung 
aus, das FUtrat mit ammoniakalischer Silberlösmig und bestimmt in dem- 

Silbernied erschlag den Stickstoff. Von dem gesamten Stickstoff wird 
der Stickstoff der gesondert Iwstinunten Harnsäure (= Va ^^s GcwicbtS 

der Harnsäure) abgezogen, der Rest ist der Basenstickstoff. 

Erfordernisse und Ausführung s. S. 94 L bei der Bc- 
stiromung des (iusamt-Purin-N nach Camerer- Arnstein. 

*\ W. Camerer, Zeitachr. f. Biel. M. 104. 1890; S8. 72. 1891. 
Keabaasr-Btt ppsrt, AnslyM ««• Hsrna U. Aafl. 63 




2. Nach Camerer. 
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III. Darstellung, Trennung und Identifizierung der Purin- 

basen. 

Wenn man von <]pn nur oxocon«Mi M<'thylxanthinen absi<'ht. so ist 
die Vortoiliiiitj der IHirinbason in» .Menschenharn derart, dass ain nioisten 
Xanlhiii. weni^MT HyiM)xanthin und am wenigsten Adenin ausgeschieden 
wird, (iuanin scheint kaum vorzukommen. Wie sich die Verhältnisse 
bei punnfreier Ernährung gestalten, ist unbekannt, da eine der Krüger- 
S a 1 o m o n sehen analoge umlnsseade Untersuchung bei purinfreior 
Kost nicht vorliegt. Von den rein exogenen, weil körperfremden, Methyl- 
xanthinen wird wieder die höchste Abbanstofe in grösster Menge aus- 
geschieden und die übrigen in der ihrem Abbau entsprechenden Reihen- 
folge. Am meisten 1-MethyIxanthin, dann 7-Methylxanthin und am 
geringsten 3-7-Mothylxanthin. 

lieiihsichtifzt man einigennassen grijssere .M(Migen der Basen dar- 
zustellen, so lohnt sich die Arbeit nur mit grossen Quaiititäleu Harn 
(einige 100 Liter). 

Die vorUiufige Trennung der Basen voneinander kann ent- 
weder in ihren Verbindungen mit SUbernitrat geschehen, wenn man 
näch der Abtrennung der Harnsäure von einer neuerlich erzeugten 
Fällung mit ammoniakalischer Silberlösung ausgeht, oder in den nach 
der Entfernung der Harnsäure verbleibenden salzsauren Mutterlaugen 
vorgenommen werden. 

Zur Fällung der Ba.sen v^wendet man eines der Verfahren, welche 
oben (S. 9401 zur ({uantitativen Bestimmung des Gesanit-Purin-N oder 
der Basen heschriehen wurden. 1, Mit ammoniakalisTher Silberh>sung, 
2. mit Kupfersulfat und Bisulfit, 3. mit Phosphorwolframsäure. Die 
Fällung mil l'hosphorwolframsäure ist aher zur Darstellung der Bausen 
unmittelhar nicht geeignet, weil aussei' den Basen lujch mehrere and<'n> 
Stoffe durch dieses Be;igens aus dem Harn gefällt werden. Die durch 
Barythydrat in Freiheit gesetzten Basen müssen deshalb noch einmal 
und zwar am besten durch ammoniakalische Silberlösung niederge- 
schlagen werden. 

Die Abtrennung der Harnsäure erfolgt nach dem Zerlegen der 
Niederschläge mit Schwefelwasserstoff oder Natriumsulfid durch Ein- 
engen mit Salzsäure und Filtrieren oder durch Zerlegen der Silbeniieder- 
schlägc mit verdünnter Salzsäure^), bei letzterem Verfahren bleibt der 
grösste Teil der Harnsäure !nit dem ("hlorsillier auf dem Filter. Da die 
Harnsäure in voniitrmter SaJzsäure nicht ganz unlrislicli ist. so ist die 
Baseufraktion inunur mit etwas Harnsäure verunreuugt Iis sei denn, 

^) Krüger, Zeitsohr. f. phynol. Cbem, IC 182. 2L 175. 
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dass man nach Kossa (S. 1051) vorgeht oder die Harnsäure durch 
Braunstein oder Salpetersäure oxydiert 

1. Trennung der Basen in Verbindung mit saipetersaurem 

Silber. 

Nach d«n Abtrennen der Harnsäure werden die Mutterlaugen der* 
selben mit Ammoniak wieder alkalisch gemacht und mit ammoniaJcali- 

scher Silberlösun^ neuerlich gefällt. IK>r MtMlfisc lilat' winl gut ge- 
waschen und zunächst nach N e u h a u e r in möglichst wenig hcisscr 
Salpetersäure von 1,1 Dichte gelost. Man bringt den Niederschlag in 
einen Cila.sk<)lben, schüttet etwas Harnstoff hinzu, dann die Salpeter- 
säure, erhitzt auf dem Sand- oder Wasserbade, bis die Flüssigkeit gelb 
geworden und möglichst vollständige Lösung des Niederschlages einge- 
treten ist und filtriert heiss (durch Glaswolle oder Asbest). Aus dorn 
Filtrat scheiden sich innerhalb der ersten (zwölf) Stunden nach dem 
Filtrieren Guanin (dieses sehr bald), Hypoxanthin, Adenin 
und E p i g u a n i n mit salpetersaurem Silber verbunden in mikro- 
skopischen Krystalldrusen aus (Hypoxanthinfraktion), während 
X a « t h i n und seine Homologen (X a n t h i n f r a k t i o n ) zu- 
nächst in Losung hicihon. Bei tagehmgeiii Stehen kann auch ein 
Cfrosscrer oder geringerer Teil dieser als Verbindungen mit Silbemitrat 
ausfallen. 

Damit man mit dem gallertigen iiilberoxyd- Niederschlag nicht unnütz viel 
WMwr mit dm Salpetorsftore mBammenbringt, liatt man das Filter mit dem Nieder- 
flohlag so lang atif FlirsHpapicr licpcn, bis man den noch fcurhlcn Niederschlag 
mit Leichtigkeit abnehmen kann; liiiH Filter behandelt man für sich mit der 8alf)cter- 
flftore. — Reim Kochen mit der Salpetersäure wird der letzte Rest Hamsfturo zer- 
stört. Harnstoff fügt man nach Kossei dem Sillx'rniedersrlilag, der in der Sal- 
petersäure gelöst wenlen soll» hinzu, um die sich bildende salpetrige Säure zu zer- 
setzen, denn diese führt das Guanin in Xanthin, das Adenin in Hypoxanthhi 
üIkt; aber auch bei Zusatz grosser Men£r< n Hrinistoff lässt sich die Zersetzung 
wengistens des Adenins nicht ganz verhüten (Bruhns, Krüger*). Es sollte 
daher erst dann die Lönung des Silberniederschlags in Salpetersäure TOigenommen 
werden, wenn er von Farbstoff und anderen oxydablen Substanzen mögliclist 
tjelreit ist, was durch u iederlioltes Löstm und Fällen anzustreben ist. Etwa 
noch Torhandenos Chlorsilber bleibt beim Kochen mit der Salp< terBäure als 
schweres Pulver zurück. Da sich das ( Juaninsilber nur sehr schwer in der ver- 
dünnt^-n Salpetersäure l(>st, so kann auch von ihm ein Teil zurückbleiben. Statt 
dass man sogleich alles in einem Überschuss von Salpetersäure zu lösen ver- 
sucht, tut man b«'s.ser, dw mit einer kleinen Menge Säure erhaltene I^ung zunächst 
abzufiltrieren und eine Probe des Rückstands auf seine Loslichkeit in Anunoniak 
zu prüfen. Tritt keine YoUstftndige Lösimg ein, besteht di r HücLstand also nicht 
bloss aus Chlorsilber, so koeht man ihn mit einer neuen Menge der verdünnten 
.SaljH'tersäure aus, oder zieht die Basis durch Digestion aus dem ge\va.schenen 
Rückstand mit verdünnter SalzdUoe ans. — Dm Filtrieren der heissen Lösung in 
SalpeteiBfture ist überfläasig; wenn man sieh nbeneogt hat, daas beim Koonen 

Bmhns, Zeitsohr. f. phjrioL Ch. 14. 634. -> Krflger, daselbst Sl. 282. 
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alles, \va.s sich überhaupt in der Saluetersäurt" löBtii kann, gelöst hat, lä«»t man 
die Flüssigkeit die vorgeschriebene Zeit stehen. Di« st s Verfahren hat den Vor- 
teil, dass so schwr r lusli« he Verbindimgwi, wie die de» Guaniu, dem Nachweie 

weniger leicht entf.'( lK'i). 

Eine s( hur fc Trennung der Xaathinbasen in die genannten zwei 
Gruppen ist auf diese Weise nicht zu erzeichen. Es hängt wesentlicli 
Ton der zum Lösen verwendeten Salpetersäure ab, ob im Filtrat 
Xanthin und seine Homolt^en (als Verbindungen mit Silbernitrat) mit 
anskrystnllisieren und ob wenigstens IIy|)Oxanthin teihvoise in Lrisunp 
bleibt. Üurcb (einmaliges) Vink rvstallisicren der liypoxanthinfriiktion 
aus Salpetersäure vun 1,1 Dichte kann man den in ihr eingeschlossenen 
Anteil der Xanthinfraktion in Lösung bringen. 

Man filtriert den beim Erkalten entstandenen Niederschlag ab und 
wischt ihn zunächst mit der verdünnten Salpetersäure etwas nach. Beim 
Waschen des Niederschlages mit Wasser ist eine Zerlegung in seine Be- 
standteile und Zurückhieiben von Xanthin im Niederschlag möglich. 
Filtrat (s.unt Wascbüüssigkeit) sowie Niederschlag werden gesondert 
weiter verarbeitet. 

a ) Verarbeitung der Losung (X a n t h i n f r a k t i o n). 

et i Das F i 1 t r a t wird nach S a 1 o ni o n M mit Ammoniak ülH^rsaftigt. 
der Kicilerschl.i^ durch Dekantieren oder auf dorn Filter gewaschen und 
mit Schwefelwasserstoff zerlegt. Man filtriert heiss, dampft auf ein 
kleines Volumen ein und lässt nach Zusatz von etwas Ammoniak 12 bis 
24 Stunden stehen, wobei die letzten Spuren von Phosphaten, von Harn- 
säure und von Oxalat ausfallen. Das Filtrat wird nun weiter in einem 
Bccherglas bis zum Eintritt ^er diffusen Trübung eingeengt Beim 
Erkalten scheidet sirb das meiste Xanthin und Heteroxanthin ab, 
während das Paraxantbin mit dem übrigen Xanthin (und Heteroxanthin) 
in Lösmig bbnbt. Man filtriert und konzentriert w<'iter, so lange noch 
ein amorpbcr Xiodersehlag fvon Xanthin) erfolgt, der entfernt w<'i(leii 
muss. Znlet/.t krystaliii^iert <ias Fara xanthin in den beschriebenen 
Formen aus. Die Ivrystalle werden abgepresst und aus heissem Wasser 
umkrystallisiert. 

Es geschieht sehr oft, da.ss daa Schwefelsilber mit durch dius Filter geht; 
in solchem Falle verdampft man bis zur Trockne, zieht den Rückstand mit heiaeem 
Waaser aus und wiederholt das Verfahren so oft. bis die Lösung nicht mehr von 
Sohwefelsilber getrübt ist. Wenn die Lösung sehr unrein ist, so kann die Krystal- 
lisation beim Eindampfen ausbleiben. In solchem Falle läast man die Lösung bei 
Zimmertemperatur eintrocknen und erhält so manchmal sehr schöne Krystalle. 
Geschieht dies nicht, so löst man in viel Wasser, fällt mit stark verdünnter ammonia- 
kalisoher SUberlteung, wiecht den Niedenohlag gut ans und verflhrt wie visier. 

Dem Paraxantbin kann noch Heteroxanthin beigemengt sein. Um 
zu erfahren, ob dies der Fall ist, und um beide Basen zu trennen, löst 

^) Salomun, Berichte d. ehem. Geaelbch. Itt. lUö; 18. 3407; Zeitächr. f. 
klin. Med. a. a. O. 
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man dio Krystallc unter Zusatz von etwas Natronlaug«' iti wenig h«'iss<'rn 
Wasser und lässt erkalten. Die sich dabei absi't/.<'nden Krystalle 
werden abge])resst, in \V;u>s<'r gel<»st und die Lösun^^ mit Sal/säure 
neutralisiert; das Paraxaiithiu scheidet sich dabei iu der ursprünglichen 
KrystaUfaroii das Heterozanttim amorph ab. Man löei den gewaschenea 
Niederschlag in wenig Salzsäure, wonach in etwa 48 Stunden das salz- 
saure Heteroxanthin in grossen forblosen Büscheln axischiesst, während 
das sehr leicht lösliche salzsaure Paraxanthin in der Mutterlauge bleibt 
Diese ^\ird rait Ammoniak eingedampft, der Rückstand au^cwaschen, 
in Ammoniak gelöst und die Ldsung langsam eingeengt. 

Utn das Heteroxanthin, welches mit dem Xantliin boini E!in- 
dampfen zuerst ausgefallen ist, von diesem zu trennon, lost man alles 
in ziemlich viel ammoniakhaltigem Wasser und ilaiii{)ft, wciui n(")lig 
öfter, sehr mässig <'in. bis sich nach 24 stündigeni Stehen in der Külte 
blättrige Krusten am Boden des Bcchei^lases vorfinden. Sie kenn- 
zeichnen sich als Heteroxanthin dadurch, dass sie mit Natronlange eine 
krystallinische Verbindung geben. Ist Heteroxanthin vorhanden, so wird 
die abgegossene Mutterlange immer weiter eingedampft, bis die aus- 
geschiedenen Massen mit Natronlauge kaum noch einen Niederschlag 
geben. Man löst daim die gesamte Substanz in wenig heisser Natron- 
lauge, presst nach 24 Stunden die ausgefallenen grossen Krystallbüschjl 
ab, löst sie in Wasser imd neutralisiert die Lösung mit Salzsäure, 
wobei das Heteroxanthin als amorphes Pulver ausfällt. Man wäscht 
den Niederschhig aus, löst ihn in Salzsäure und verfährt. wi(> oben 
für die Tremmng des Heteroxanthins vom Paraxanthin angegeben ist. 

Selbstverständlich braucht man dio ursprünglicho ammoniakaliHche Lösung 
nicht bis zur gemeinsamen Ausscheidunj; dc^ Xanthins und HctiTo.xanthin» ein- 
zudampfen, sondern man kann auch sogleich suexst da« Heteroxanthin Ifir «idl 
amkrystalligieren lassen. 

Ah Balke*) das Bleiaalz des rohen, aber ansctieinond von semen Homo- 
logen befreiten Xanthins mit Schwefelwasserstoff zersetzt hatte, schied sich aus 
dem stark Terd&nnton ammonikalischen Filtiat beim Stehin Heteroxanthin in 
gleiefaaeitigen sphirisehMi Dwfoeken ab. 

Das meist stark gefärbte Xanthin lässt sich nach Balke von 
dem hartnäckig haftenden Farbstoff leicht b<?frcien, wenn man es in müg- 
liehst wenig Natronlauge löst, nur so lange Kohlensäure einleitet, dass 
sich die Xädolchen des Xanthin-.Natrons al>scheiden, unil nun die ziem- 
lich leicht lösliche Verbin<hmg einige Male aus lieissem Wasser um- 
krystallisiert. Essigsäure scheidet das Xanthin zuletzt in schneeweiss^'U 
Flocken ab. Das Xantliin selbst erhält man aus diesem Präparat nach 
dem Verfahren von Horbaczewski^) krystallisiert 

^) Balke, Joum. f. prakt. Ch. [2J 47. 545. 

*) Balke, a. a. 0. 558. — J. Horbaczewski, Zeitsohr. f. pbysiol. Ch. SS. 
290. 18Ö7. 
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Dato IBst man das Xanthin in wenig Lange, filtriert wenn nötig, verdünnt 

die Lf)siirie mit 6<1° \\;uint'in \Va»s<'r so. da-sH 1 g Xanthin in 2 Liter gelöst ist, 
vnd übemättigt mit Essigsäure. Trübt sich dabei die jUöeung Hogleicb* so muss 
sie schnell dareh ein Faltenfilter filtriert werden. Bei niehrtägigeni Stehen der 
Lösiint: in Zininu rlciiiperatur krvstallisirrt das Xantliin in Drusen rhombischer 
Flättchcn an der Wand und am Boden des Gefässes aus. iSie werden auf einem 
Filter nadieinander mit Wasser, Alkohol, Äther oewaaolieik. Weniger vorteil» 
hfift ist ein anderes Verfuhn-n, Wi welchem eine alkausohe LöBUDg von 1 p Xantliin 
in 700 — 760 ccm hoissem Wasser mit ^3 Vulum Alkohol vemdsdit und mit Essig- 
säure fibersittigt wird; hier erfolgt die Krystallistttioii laiqpBanier. 

Nachdem aus der Xanthinfraktion das Heteroxanthin mittels seiner 
schwer löslichen Natriiunverbindung abgeschieden war, verfuhren 

Krüger und Salomon*) zur weiteren Aufarbeitung dieser Fraktion 
so, dass die in L<isMiiti {Trlilicbcnf 11 Hasen aus der hoissen Alutterlaugo 
durch Neutralisieren mit Salzsäure und der liest durch aiuinoniakaJische 
Silberlüsiuig lüedergesclilagcu wurde. Beide Xiederschläge wurden in 
Salpetersäure von 1,1 Dichte ^öst und mit IQo/o Silb^rnitrat gefällt 
Der dabei entstandene JViederschlag enthielt Xanthin vnd 1 - M e t fa y 1 - 
xanthin. Das Filtrat schied nach dorn Fällen mit Ammoniak und 
dem Zerlegen des Xiedersi hla^s mit Schwehdwasserstoff heim Kon- 
zontriorcn der Lösung nucli H <• t<' r o x aji t h i n mit etwas Xanthin 
ah, in Lösung bUeb l'a r a x an t hi n. Die beiden iia^en wurden uu 
hron Natriumsalxen erksnnt. 

ß) Für die Darstellung und den X a c h weis d e s X a n t h i n s 
und seiner Homologen im kleinen (aus einigen Liter Horn) 
gibt Salomon^) noch folgende Vorschrift. 

Na($h der Zerlegung des ersten Silbemiederschlags mit Schwefelwasserst off 
wird das Filtrat zur Troekne verdunstet und der Rückstand nach Salkowski ') 
mit 30 fach verdünnter Schwefelsäure erwärmt, welche die Xanthinbasen aufnimmt 
und die Harnsäure fast ganz znrfioklisst. Die heiss filtrierte LSsnng wird mit 
Ammoniak ülnT.sättiRt, nach dem Erkalten wieder filtriert und mit ammoniaka- 
lischer .Silberlüsung gefällt» der Niederschlag schwefelsäurofrei gewaschen, in 
heisser Salpetersäure von 1,1 Dichte gelöst und cue Xanthinfraktion nach III. 1. a. tt) 
S. 990 weiter behandelt. Die Losung der Xanthinbasen wird einpcdanipfl . 

Sind im Rückstand Knvtalle, Kömer oder Knollen vorhanden, so nimmt man 
sie, wenn nStig unter Verflüssigung des Ruckstandes durch Anwärmen, heraus 
und versucht sie aus warmem \Vas8er umzukrystallisif n n. F-s sind zwei Fälle 
möglich; entweder scheiden sich Krystalle und Krystallaggregate aus, oder amurpne 
undknollige Ifossen. Das Auftreten von Krystallen in den typischen Formm des 
Paraxanthins bcwrist allein schon dir ( Icl'idw art dirser Basis; lnstätitit wird sio 
dadurch, daas ein Kr^'stall oder Kuru sich nach dciu Ikofuuchtcn mit Wasser in 
starker Natronlauge mit einem Krystallraaen uberzieht. 

Die amorphen Knollen können aus Paraxanthin. Hetercxanf hin oder Xanthin 
bostehon. Man behandelt einen kleinen Teil der knolligen Masse mit Natronlauge 
und befreit die Krystalle, wenn sieh solche ausscheiden, auf einer porösen Platte 
von der ülM rschüssi^i'n Lauf;e. Scheiden sieh l)eini T''intnicen der Krystalle in 
eine Ainmonüalzlüüung Tafeln oder Büschel gro^Mcr Nadeln aus, so ist Paraxanthin 
nachgewiesen, feilen dagegen ammphe lAassen aus, die aJlmählioh Knollenform an- 

^) Zcit8chr. f. phys. Ch. 84. 

*) Salomon» .Virchows Arch. 562. 1891. 

*) Salkowski. Viichows Arch. 60. 193. 1870. 
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nehmen, so ist die Anwesenheit von Heteroxanthin wahrscheinlich. Um sich hier- 
fiber Gewiasheit en yenohalfen, kooht man du ganze verfügbare Material mit 

wenig Wasser aus, last den grösseren Teil des ungelösten in verdünnter Natron- 
lauge und läüst langsam verdunsten. Das Auftreten von dop]K'lbrecheiiden Zwil. 
lingskrystallen beweist die Gegenwart TOn Heteroxanthin. Lösen sich die Kömer 
leicht und schnell in wenig Natronlauge, so ist wahrsoheuilich Ya.n«Jiin vorhaodany 
worüber die Xanthinprobe Aufsclüuss verschafft. 

Finden sich im Abdampf ungsrnokBtand keine Kömer vor, so spült man die 
vorher getrocknete Masse zur Entfernung der Animonmxlze mit Wasser ab, Uist in 
wenig Natronlauge, lässt langsam verdunsten und untersucht weiter wie vorher. 

f) Trennung des Xanthins von d <^ r Harn sä um. Wio- 
wohl sich (las Xanthiii in Sal/säiirc löst, die Harnsäure alKT nicht 
oder doch nur wenig, so lässt sicli eine scharfe Treuuuiig beider 
Körper doch nicht mittels Salz^bure bewirken, die Löstichkeit 
des Xanthins in Salzsäure eine za geringe ist und sich das Xanthin 
ans der Lösung leicht wieder abscheidet (Wulff). Die Unzulänglich- 
keit eines solchen Verfahrens ist von Horbaczewski*) durch quaii- 
tifative Versurlie erwiesen worden. Auch die Löslichkeit des Xanthins 
in Annnoiüak und die Sclivvcrlöslichkeit des sauren Aininonurats lasst 
sich für diesen Zweck nicht verwenden, da nach Ilorbaczewski 
aus einer Lösiuig von Harnsäure und Xanthin in wenig Xatronlaiige 
die Harnsäure auf Zusatz von iäalmiak bei weitem nicht vollständig 
ausfällt. 

Wenn es darauf aukoinnit, das Xanthin vollständig \on beigo- 
inengter Hamsäure zu trennen, so kann man mck caner der folgenden 
Methoden bedienen. 

/ a) Verfahren von Wulff*). Man versetzt das Gemeng^ auf 0,1 g Trocken« 

subHtnnz mit 10 ecm einer Salpetersäure, welche durch Verdünnen von 5 Teilen 
SalpoterBäure von 1,4 Dichte auf 100 herg^telit ist, erwärmt unter Umachüttein 
im Wanerbad bis tat Beendigung der Oaaentwickelune und kocht knrse Zeit auf. 
R'i Anwesenheit von viel Xanthin kann ein Teil dessenjini iin^'i li'ist Meiln-n. Man 
versetzt darauf die Flüssigkeit in geringem überschuss mit (reinem) Ammoniak. 
ESine dabei soweilen anf^tende, vm (hrodationspirodakten der Hamaftme her- 
rührrnrle Rotfärhimji versohl indcf bfiin Er Wärmen auf Zusatz von noch etwas 
Ammoniak (die von rohem Anununiak vt^rursachte nicht). Fügt man dann .schwach 
ammoniakaliaehe Silberlösung hinzu, so entsteht bei Gegenwart von Xanthin iein 
voluiiiinöscr flockiger Xiedersrhiap von Xanthiiisilhrr. Tritt dieser Niederschlag 
auch nach einiger Zeit nicht ein, so können innner noch geringe Mengen Xanthiia 
in der ammoniakalischen FluBsigkeit gelüMt enthalten sein. Man stumpft dann 
das Aniiiv)ni;ik. seilet bis zur neutralen Reaktion, nüt SaljX'terKäure ah, von etwa 
ausfallenden geringen Mengen C'hlorHÜber, das sich fest am Boden absetzt, lässt 
täßh dann inmier noch das flockige Xanthuwilber unterscheiden. Ei iaasen rieh 
ao noch 5 mg Xanthin neben 1 c Hamsäure naehweisi-n. 

Das Verfahren ist, ahgcKehen von geringen Verlusten, quantitativ genau 
und eignet sich far die Bestimmung des XanthiiiH. Kleine Mengen werden (nach 
dem Auswaschen und Trix kncii Ix i ]'2(>") als Xanthiiisiiher gewogen oder aus dem 
beim Ulühen zurückbleibenden uietalliHchen Silber berechnet. Cirussero Menden 
bestimmt man direkt, indem man nach der Oxydation die Fluasigkeit mit Ammoniak 

^) J. Horbaczewski, Zcit«.clir. f. physiol. Ch. 18. 343. 1893. 
>) C. Wulff, Zeitachr. f. phyaol. Gh. 17. 640. 1898. 
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Bchwaoh alkaliieh madit, ttof d«m Wan«rt>ad hon» Zeit erwirmt, mit Essigsäure 

aii'^äiicrt and das gleiche Volmncn Alkohol hinzusetzt. Nach 12 Stunden wird 
das XanthinsUber abiilthort, mit aULoholhaltigem Waaaer gewaadien und bei 
110* getrocknet. 

I)as Vcrfiihn ii wird genuii nach <lcr Vorschrift zu Ix-folpcn sein. Sal- 
Itowski ^) nahm bei der Beb&ndluug der (gesamten) XAntliinbasen aus Harn mit 
Salpetersiure wahr, da« um so weniger von ihnen adtttten woinie, unter Um- 
ständen fii.st nichts, je mehr Salpetersäure verwendet wuide und je lioger das Er- 
hitzen dauert«. 

Bei dieeem Verfahren wird die Hamsinre zerstört. Eine Scheidung unter 

Erhaltung der Hamafture lässt sich durcli Schwefelsäure erreichen. 

Y ß) Nach Salkowski') wird die trockene iSubetanz mit 2 — 3%iger iScbwcfel- 
Bllure erwftrmt, am nttohsten Tag filtriert, mit Ammoniak übers&ttigt, von etwa 
au8fall< ii(l< iii Aninionimit abfiltriert und nun mit animoniakalisehci Silberlösung 
gefällt. Dieses Verfahren ist unsicher. Dagegen gibt da« folgende gute Resultate. 

y y) NaehHorbaosewski*) wird das Gemenge bei 110° getrocknet, auf 0,1 g 
in einem l'latinschälehen mit 2 ccm reiner 8chw<fclsäurc ülxrposscn und unter 
gelindem Erwärmen gelöst. i>er Lösung fügt man die vierfache Menge Wasser 
sut rShrt fleissig bis vor beginnenden Anoheidung der Hamstnre, filtriert nach 
3 — 6 Stunden durch ein ganz kleines Filter und wäscht erst mit schwefelsäure- 
haltigem Wasser, dann mit reinem. Zur Entfernung einer äpur anhaftenden 
Xanthins löst man die Hamsfture in dem Ffatinschftlohen in Natronlauge e natrio, 
säuert mit Salzsäure an. dampft ntif einige Kubikzentimeter ein inul kann dann 
die Uamsäure nach 1 Stunde abfiltrieren. i>ie geringe Menge Uarusäure, welche 
sieh neben demXantiiin noeh in Lösung befindet, Tisst sieh (nach y a) mit Salpeter» 
säure zerstören. Quantitativ wird die Harnsäure aus der srhwefelsj^uren Lösung 
durch Alkohol gefällt (Kossa iS. 1065), ob hiebei jedoch die Purinbasen gelöst 
bleiben und nicht s. T. auch aus&llen, ist nicht untersucht. 

Auch dieses Verfahren ist zur quantitativen l^esfimraung des Xanthins 
Wld ausaerdeni der Harnsäure tauglich. Die Harnsäure wird oasu auf einem 
Glaswcrfifilter mit sehr verdünnter Salzsäure, mit Wasser, Alkohol, Äther ge« 
waschen und l>ei 110" gef rocknet. Man findet ungefähr 3",, zu wt nit:. 

yd) Man verfährt nach Krüger und Schmid, indem man die Harnsäure 
dmob Braunstein oxTdiert (S. 083). 

b) Untersuchung der Uy poxanthinfraktion. 

Fflr diese gibt es keine so erschöpfende Vorschrift, wie für die 
Untersuchung der Xanthinfraktion. Es liegen einzelne gelegentliche 

neobachtungon vor und sind Versuche zur Tionnuiig immer nur einiger 
der Basen dieser Fraktion, abor Ix^greiflicherweise nicht aller auf ein- 
mal nebeneinander angostdlt worden. 

Der Niedorsrhlag kann zur F.ntiornung otwa noch heigcmcngltT 
Reste der Xanthinfraktion noch einmal aus Salpotcrsäure von 1,1 Dichte 
unikrystallisiort werden, unter Zusat/ von Silbcrnitral, weil sich 
Hypoxanthiii-SilberniLrat daiui viel schwerer löst, als in reiner Saljjetcr- 
säure. 

Die Zeraetsung kann nach dem Alteren Verfahren in der Weise yorgenommen 

werden, doÄs man den XiederHchlag zuerst zur ülK iführuntr der Verbindungen 
X.AgXOj in sulchü von X.Ag^O unter Zusatz von >Silbcrnitrat mit Ammoniak 

») Salk<)\v.ski, Zentralbl. f. d. med. Wi.s.sen8ch. 1894. 515. 
*) balkowski, Virchows Arch. 60. 193 u. a. a. 0. 
*) Horbacxewski, a. a. 0. 344. 
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digeriert, das Umwandlungsprodukt silberfrei wäscht und dann mit Schwefel» 
M-aaserstoff In handelt, wobei die schwer löslichen Basen wenigstens zum Teil bei 
dem Schwefelsilber zurückbleiben können und diesem durch Lösungsmittel ent- 
zogen werden müssen. Schindler *) zerlept den Niederschlag mit Schwefelammon, 
nm das fSchwefelsilber in abfiltrierbareni Zustand zu erhalten, in der W'fisr, dass 
er dem in heiseem Wasser suspendierten Niederschlag tropfenweise, unter Ver- 
meidung eines zu grossen Überschusses, eine schwache Schwefelammonlösung (aua 
4%igem Ammoniak) liin/.ufiikit und das SohwcfclHiHwr sich in der Wärme ab- 
aetoen läaat. Auch so braucht nicht alles Guanin in Lösung zu gehen. Noch besaw 
vtie in dieser I&nsioht die Behandlung des Niedersdüages nnt Sehwefelnatrinm. 

Man kann auch, wie Kossol . (\\c Sillx-mitratvcrhindvinp sogleich mit Schwefol- 
waaserstoff behandeln, waa den Vorteil darbietet, doss die frei werdende Salpeter- 
atnre die Basen in LBsnng bringt. Brahns') empfiehlt, den Niedenehlag dureh 
Salzsäure zu zersetzen, «as bei hririVcr Verdünnunp sehr wdlil f;es( heh- n könne, 
ohne dass mau Gefahr laufe, Guanin in Xanthin und Adenin in Hypoxanthin 
mnniwandeln; nur lassen sieh nach ihm die Basen dem Unmpig gewordenen Chlor- 
8ilb<'r durch Auskochen nut Säure nur schwer vollständig entziehen. Diese zwei 
letzteren Methoden verdienen den Vorzug, weil sie einfacher und zweckmässiger 
nnd ak daa titere Verfahren. 

Hat man bei der Zersetzung des Silbemiederschlagsr eine saure 
Lteung erhalten, ao fibersättigt man diese schwach mit Ammoniak, wo- 
bei Guanin und Epiguanin ausfallen können. Beim Verdunsten der 
übrigen ammomakalisclien Lösung scheiden sich dann ab das Ädenin 

und Hypoxanthin; diejenige Basis zuerst, welche zuerst die Flüssigkeit 
sättigt. Mail kann diese ßaseti in Chloride oder Sulfate Terwandeln 
und durch fraktionierU* Kry stall is.'vtion zu trennen versuchen. Besser 
wird imm alwr durch Honutzun^ anderer ihrer Eigenschaften als durch 
die verschiedene Lösiichkeit ihrer Salz(! zum Ziele gelangen. 

Guanin. Von etwa beigemengter Harnsäure liisst sich das 
(iuaniii nach II o r b a c z e w s k i^) sehr genau befreien mittels desselben 
Verfahrens (S. 994) wie das Xanthin. — Vom Epiguanin lässt es 
sich trennen durch heisses Wasser, schneller aber weniger vollkommen 
durch verdflnntes Ammoniak, wobei das Epiguanin in Lösung geht und 
dann wieder anskrystallisieri Beide Basen unterscheiden sich schon da- 
durch, dass das Guanin dabei amorph, das E()iguanin krystallinisch ge- 
wonnen wird. Das krystallisierte Guanin besitzt ganz andere 
Formen als das Epiguanin. Das Guanin ist ausserdem charakterisiert 
durch das iiiakrosko[)ischo ('hlorjfl mnd das Sulfat*, das I-lpiguaniii nach 
Krüger durch das ("hloroplatinat. Die Pikratc bciiler iJascn besitzen 
verschiedene Gestillt, beide Hasen geben di<' Xantliinreaktion, aber 
nicht die Woidelsche Probe. — Vom Aden in ist das (iuanin ver- 
schieden durch die krystallinische Beschaffenheit des Adenins, die 
grössere Löslichkeit dieses in Ammoniak und dadurch, dass es mit 
Goldchlorid kein Chlonuirat liefert, wie das Adenin. Die Pikrate 

») S. Schindler. Zeitschr. f. physiol. Ch. 13. 433. 1889. 

') Kossei, daselbst 10. 2öl. — Brnhns, daaelbat 14. S61 u. S60. 

*) Horbaesewaki, daaelbat IS. 348. 
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bciilcr sind schwer löslich. Eine Trennung beider ist nach Wulff^) 
möglich, wenn man die staik sanre Lösung mit Metaphosphorsäure 
versetzt, oder wenn man mit ttberschössiger Metaphosphorsäure 
fiUIt; unter diesen Umständen scheidet sich das Guanin als Metaphosphat 
ab, das Adenin dagegen nicbi Das Guanin gibt die Xanthinpiobe, das 
Adenin nicht. — Vom Hypoxanthin lässt sich "das Guanin nicht 
mittels IMkriosäure trennen, weil beide i'ikratc schwer löslich sind 
und beide langsam ausfallen, wohl aber durcb .MeUiplutsiihorsäiire : das 
Guanin wird niedergeschkigen, das Hypoxanthin niclit. Aus dorn l iltrat 
lässt sich das Hypoxanthin als Silberpikrat abscheiden, oder besser 
mit .•uiuiioniakalisclK'r SiUicilosinip (Wulff). 

Adeniii, Die wiisserluiltigen Krystalle des Adenins trüben sich 
bei 53®. Vom Hypoxanthin, welches amorph ist, lisst es sich als 
Pikrat trennen, auch in der Veii>indung beider. Das Hypoxanthinpilcrat 
ist zwar auch schwer löslich, scheidet sich aber langsamer aus. Das 
Adenin fiUlt nach Bruhns aus neutraler oder schwach saurer 
Lösung namentlich in G^enwart von Natrinmpikrat vollständig aus; 
man versetzt zur Fällung entweder die wässerige Lösung beider Basen 
mit wässeriger Pikrinsäurelösimg, oder bessor die salzsaurc Lösung mit 
einein fbcrschuss von Xatriunipikrat (s. o. S. Jj.Sfi :. l-'.s ist .ibor nach Wulff 
nur dann Aussicht auf ein (iclingeu der Trennung, wc-nn der Gehalt <l«'r 
Lr.sung nur gering fdie Lösung verdünnt) ist, und wenn nuui nach der 
Fällung sogleich filtriert. Aus dem Filtrat lässt sich nach Bruhns 
das Hypoxconthin durch ammoniakalische Silberlösung gewinnen, oder 
aus der ganz neutralen pikrinsäurdialtigen Lösung durch Silbemitrat 
Das Adenin wird zwar in der Kälte von KupfersuUat und Thiosul£at 
als Kupferoxydulverbindung niedergeschlagen, das Hypoxanthin nicht, 
gleichwohl lassen sich die Basen auf Grund dieses Verhaltens 
nicht trennen; denn aus einer Lösung beider freien Basen nebenein- 
ander fällt nach Krüger 2) mit dem Adenin auch ein Teil des Hypo- 
xanthins aus un<l lässt man d;Ls Hea^iens auf Salze <ler Basen einwirken, 
so ist die Fällung d(*s Adouins nicht volislajiditj. Das Atlenin gibt 
ein ^ul kryslaliisierendes Chloraurat, <ias llyjKixanlliin nicht; die 
l'latinsal/.e beider sind dagegen krystallinisch. Beide Basen geben weder 
die Xanthin[)robe noch die Weide Ische Reaktion, aber bei beiden tnlt 
Braun^bung ein, wenn ihre Lösung nach dem Behandeln mit Zink 
und Salzsäure alkalisch gemacht wird. 

Krüger und S a 1 o m o n teilten die Hypoxanthinfraktion folgender- 
massen auf. 

1) Wulff. ZeitHchr. f. phvHiol. Ch. 17. 504. 

*) Bruhns, diuselbst 14 538. — Wulff, daselbst lf.499. — Bruhns, a.a.O. 
667. — Kruger, Zeitaohr. I. physiol. Ch. 20. 376i 
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Die Hypoxanthinfraktiou wurde in dio Verhiii'limg mit 
Silberoxy<i übergeführt, diese nach d<»in Wegwascheu <l<'t Salpetersäure 
mit Salzsäure zersetzt, die Lösung narli dem Xoiitralisieren mit Natron- 
lauge der Reihe iiach mit Bieiessig, mit IJlciacctat und Ammoniak und 
mit ammoniakalischer Silberlösung ausgefällt Der mit Bkiessig ent- 
Btandene Niederschlag enthielt Xanthin und 1-MethyIkanthin, 
der mit Bleiaoetat und Ammoniak 1-Metbylxanthin, Hypo- 
xanthin und wenig Adenin, der SUbemiederechlag Epiguanin 
und Adenin. Adenin imd Epiguanin sind also durch die 
Bleisalze nicht gefällt worden. In den Bleicssigniederschlag 
■waren Xanthin und 1-Methylxanthin übergegangen, wiewohl diese liasen 
in reinem Zustand durch das Reagens nicht gefällt werden; sie wurden 
nicht getr<>nnt. Aus der Liisung des vom Rlei befreiten, mit amnuinia- 
ka!is('h<'ni Hleiacetat gewonneneu Niederscblags krystallisiert«' das 
1 - M e t h y 1 X a n t h i n direkt aus; die Mutterlauge wurde mit Salzsäure 
eingedampft, der Rückstand auf dem Wasserbad so lai^e erwärmt, bis 
keine Salzsäuredämpfe mehr entwichen imd mit wenig kaltem Wasser 
digeriert; daa 1-Methylxanthin blieb als solches ungelöst zurück, in 
Lösung gingen als salzsaure Salze das Adenin und das Hypoxanthio. 
Das A d e n i n wurde mit Pikrinsäure ausgefällt, das H y p o x a n t h i n 
nach Entfernung der Pikrinsäure durcli Schütteln mit Schwefelsäure 
und Renzol erst in die Verbindung rnit Sillioroxyd und dann in das 
cliarakteristische Nitrat imd Pikrat übergeführt und als Chlorid ana- 
lysiert. Der das Epiguanin und die Hauptmenge des Adetiins enthaltende 
Silbemiederschlag wurde mit Schwefelwasserstoff zerlegt. Aus der 
Lösung krystallisierte das Epiguanin schon beim Einengen aus. Das 
Filtrat enthielt das Adenin, wie sich aus seinec FSllbarkeit durch 
Kupfersulfat und Thiosulfat und der Untmuchung des Pikrats, Chlor- 
anrats und Suliats ergab. 

8. Trennung der Basen in den salssauren Mutterlaugen der 
Harnsäure. (Krüger und Balomon^)). 

Eine Behandhug der Hntteilangen mit Heikohle ist unzweckmässig 
(s. Adenin S. 960). Sie werden nach dem Abtrennen der Harnsäure 
bei möglichst niedriger Temperatur auf dem Wasserbade (Gberleiten 
eines Luftstroroes, Faustsches Wasserbad) eingedampft und die Salz- 
säure durch mehrmaliges Ein<}ampfen mit Alkohol entfernt. 

Der dur( h den Alkohol pulvrig gewordene Rückstand wird mit 
Wasser hei 4U" digeriert, nach mehrstündigem Stehen in der Külte ab- 
filtriert und mit Wasser salzsäurefrei gewaschen. Man wäscht ihn darauf 

^) Zeitwdir. 1 ph. Gh. S4. 
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noch niil Alkohol und mit Ätlior. Diis Kiltrat wird nocli (.'itniial oiti- 
gedampfl und in <lersclboii Weise lH'iiand<'U, wubei nur ein geringer, in 
Wasser unlöslicher Rückstand bleibt, der mit dem ersten vereinigt 
wird. Der Rückstand besteht aus Xanthin, Heteroxanthin und 
l-Methylxanthin, während das Paraxanthin, von den Gliedern 
der Xanthingmppe das am leichtesten lösliche, mit den salzsanren 
Salzen der übrigen Basen in Lösung bleibt 

Um die drei Basen zu trennen löst man sie in der 15 fachen Menge 
warmer 3,3()oiger Natronlauge, beim Erkalten fillt das Natrinmsalz 
des Heteroxanthins vollständig aus. Nach 24 stündigem Stehen 
filtriert man, rührt dann je 60 ccm des Filtrats nach dem Erwärmen 
auf Q(fi in ein kaltes Gemisch von 20 ccm Wasser und 20 ccm vautr 
gekochter konzentrierter Salpetersäure allmählich ein und lässt mehrere 
Stunden bei niederer Temperatur stehen, \vol)ei sich das Xatifhin- 
nitrat vollständig abscheidet. Von noch etwas heigeniengteni 1 .Methyl- 
xanthin befreit man den Niederschlag in der \V<'ise. «Inss man ihn mit 
Wasser übergicsst, in der Kälte neutralisiert, lu'iss in müglichst wenig 
Natronlauge löst und die 60*^ warme Lösung wieder, wie vorher, in die 
halbverdünnte Salpetersäure giesst; die Mengenverhältnisse wählt man 
so, dasa 8 g des rohen Nitrats wieder anf 100 ccm Flüssigkeit mit 20 ccm 
konzentrierter Salpetersäure kommen. Das Xanthinnitrat ist rein, sobald 
es sich als schweres Krystallpulvor in den charakteristischen Fonxien 
absetzt Um aus dem Nitrat das freie Xanthin darzustellen, wird das 
Salz in Anminniak gelöst imd da,s ül)crschüssige Ammoniak verjagt; 
es scheidet sich dabei völlig rein und schneeweiss ab. Das 1 - .M e t h y 1 - 
X a n t Ii i n wird ans der vom Xanthinnitrat al)filtri<M ten Flüssigkeit durch 
Neutralisieren mit Natriumci rhonrit gefällt, der dabei in I,<isung bleiln-nde 
Hcst tinrch anmMUiiakalisclie Silberb'isiing. oder Ix-iiuenier, nach dem 
NeuUalisieren, durch Kupfersulfat und Natriumbisulfit. 

Aus der salzsauren Lösung der übrigen Basen scheidet sich das 
Kpißuanin schon bei schwachem übersättigen derselben mit Am- 
moniak s<)fi»rt in kleinen glänzenden Prismen ab. D.is Filtrat wird d\irch 
Frwärm»'!! vom Ammoni.-ik befnut unil die neutrale, nicht zu kon- 
zentrierte Lösung in der Kälte mit l.l^uiger Pikrinsäurelösung 
vollständig ausgefällt, der aus Adenin pikrat bestehende Nieder- 
schlag sofort abfiltriert und mehrmals mit kaltem Wasser ge- 
waschen. Ein grosser Überschuss von Pikrinsäure ist zu vermeiden. 
Aus dem Pikrat gewinnt man das freie Adenin in der Weise, dass man 
das Salz in heisser verdünnter Salzsäure löst und der noch heissen 
Lösung die Pikrinsäure durch Schütteln mit Toluol entzieht. Das 
Filtrat vom pikriusauren Adenin wird mit Schwefelsäure abgesäuert 
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und die Lösung durch Toluol odor Konzol in der Kälte von der Pikrin- 
säure befreit. Das Ausschüttebi der l'ikiinsäure kann mau nach Jone s^) 
sehr erleiciitern bzw. vermeiden, wenn man das Adeuiiipikrat in Am- 
moniak löst und mit ammoniakalischer Silberlösuiig fällt, die Fällung 
mit Salzsäure zerlegt und nun erst den geringen Pikrinsäurerest 
durch Ausschütteln mit Benzol entfernt; ebenso kann man nach 
Jones mit den pikrinsfturehaltigen Mutterlaugen des Adenins ver- 
fahren. Die noch in Lösung befindlichen Baaen werden durch ammoniap 
kaiische Silberlösung oder durch Kupfersulfat und Bisulfit ^fiUlt, der 
Niederschlag salzsäurefrei gewaschen, mit Schwefelwasserstoff zerlegt 
und das Filtrat verdunstet. Vom trockenen Rückstand löst man je 3 g in 
100 ccm auf das 10 fache Volumen verdünnter, konzentrierter Salpeter- 
säure in der Wärme; beim Erkalten krystaliisiert leines Hypo- 
xanthinnitrat aus. 

D.'is Kiltrat vom HyjK).KJUithinnilrat enthält nur nm'h geringe Mengen 
Hypoxanthin neb(Mi einem Hest von Hetoroxanthin, 1-Methylxanthin 
und diis Paraxanthin. Man fällt sie wiinlcr in Verbindung mit Sillnnoxyd 
oder Kupferoxydul und dampft die Lösung der in Freiheit gesetzten 
Baaen ein. Der Rückstand wird in wenig verdünnter Salzsäure gelöst, 
die Lösung verdunstet und das Verdampfen nach Zusatz von Wasser 
mehrmals wiederholt, endlich der Rückstand mit wenig kaltem Wasser 
digeriert. Im Rückstand befindet sich Heterozanthin und 1-Methyl- 
zanthin, welche durc h 3,:^'i»ige Lauge getrennt werden. Der in der 
Lösmig befindliche Rest des Hypoxanthins und das Paraxanthin werden 
zur Beseitigung der Salz.säure ^viedtT in die Sillx-r- oder Kupferoxydul- 
verbiiulung übergeführt, die gefällten Ba.sen isoliert, die Lüsunif /.ur 
Trockene verdunstet und der RücksUmd in möglichst werüg auf das 
10 fache verdünnter warmer Salpetersäure gelöst. Die Mutterlauge von 
dem auskrystallisiertea Hypoxanthinnitrat enthält das Paraxanthin, 
welches, in Freiheit gesetzt, sehr rein in Nadeln anskrystallisiert; 
das Paraxanthin könnte aus der Mutterlauge auch in Form seines 
Natriumsalzes gewonnen werden. ' 

Falls unter den Basen auch Guanin enthalten ist, so findet 
sich dasselbe zum geringeren Teil beim Xanthin; der grössere Teil 

wnrd zugleich mit dem Epiguanin abgeschieden und lässt sich v<m diesem 
durch hetsses (schwach ammoni^iklialtiges) Wasser trennen, wobei das 
Epiguanin in L(')sung geht, das Guanin zurückbleibt. 

Zweckmässig wird das Guanin durch direkte I2chandlung der 
-Mutterlaugen der Harnsäure mit Ammoniak entfernt. Auf je 50 rem Setzt 
man 30 ccm lOo/oiges Aumioniak zu. Nach 24 Stunden filtriert man ab 
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und digeriert den Niederschlag init 2o/oigem Aimnoiiiak. Mit dem Filtrat 
verfährt man genau me oben (Aufteilung in die Xanthin> und Hypo- 
xanthinfraktion) eventuell nach nochmaliger Fällung mit ammoniakali- 
scher Silberlösung und Zerlegen der Fällung. Das Gnanin löst man 
zur Reinigung in Natronlauge und fiUlt es mit Essigsäure aus. Zur 
Analyse stellt man zweclänässig das mit 2H2O krystaUisierende Sul> 
iai dar. 

Anhang. 

Theobromin und Kaff ein. Da die beiden weder durch 
anunonialcalische Silberlösung noch durch Kupfersulfat und BisulGt ge- 
fillt werden, benutzte Krüger^) die Phosphorwolframsäuie zu ihrer 
Ffillung. Es wird genaju nach Hofmeister verfahren (s. S. 873). Die 
Kynurensiiurc fällt zusammen mit der Harnsäure beim Entfernen des 
Hnryls mit Schwcfclsiluro aus. Im Filtrat werden die iibric;on Basen 
durcli Kii|ifersulfat und Bisuifit iiiciliTf^eschlagon. Das Kaffcin und 
Theoliromiii pelieu iti das Filtrat. Dieses winl durch Schwefelwa.sser- 
stoff ontkupfcrt und nach starkem Fiiieiigcn das Kaffein und Theoljroiuin 
mit Chloroform ausgeschüttelt. Das Chloroform wird auf dem Wiisser- 
bade verjagt und der Rückstand in Wasser gelöst In der Lösung he- 
wirkt Silbemitrat eine Fällung von Theobromin, welche durch wenig 
Ammoniak vermehrt wird, aber schon in geringem AmmoniakOberschuss 
löslich ist Man vertreibt diesen durch Wegktochen und filtriert das 
Theobrominsilber ab. Das Filtrat wird angesäuert und ihm mit Chloro- 
form das Kaifein entzogen. 

C. Die Harnsäure. 

2-6-8-Trioxypurin. C5H4N4O8 . Mol, - Gew. löö.C = 3ö,71o/«; 
H 2,380/0 ; N ^ 33,330/0. 

NH— CO N = C — OH 

II OH. I I 

CO C — NH. \C C— NHv 

1 [I >COoder II . II JO — OR 

Laktamform Laktimform 

Die Harnsäure wurde von Scheele im Jahre 177G im mensch- 
lichen Harn entdeckt-), von Pearson in den Gichtknoten im Jahre 
1798 3). 

B. B. 82. 2818. 18J>9. 
«) Opuscula t, 73. 1770. 

') Phya. transae. ol the roy. aoo. London 16. 1798. 
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Vorkommen: Die Hamsiiiire findet sich in allen Säiigeticr- 
hariu'ti vor, aiieh bei purinfrcier Kost unfl itn Hunger. Dass sie 
daselbst nicht inimer, insbesondere bei don fl«'is<'hfressenden, gefunden 
wurde, scheint in ungenauer M<'th<Klik begründet zu sein. Im Hiirn 
des Hundshais liat sie H e r t e r im Harn des Karpfens R y w o s c h -) 
▼ennisst. In grosser Menge ist sie in den Exkrementen der Sauropsiden 
enthalten. Frischer Peruguano enthjUt 14— 80<^ Harnsäure (L5we^)). 
Auch in den Exkrenmiten der Schnecken und Insdcten ist sie nach* 
gewiesen worden. Die Substanz der weissen Schmetterlingsschuppen 
besteht aus Harnsäure. 

Synthesen: 1. Durch Schmelzen von GlykbkoU oder Trichlor- 
milchsäureamid mit Harnstoff (Horbaczewski*)). 2. Aus Iso- 

dialursänre und Harnstoff (R. B ehrend und Reo so n^)). 3. Durch 
Erhitzen von Pscudoliarnsäure (Fischer und Ach*)). 4. Das nach 

der Traubeseben Synthese erhaltene Diamino-Dioxypyrimidin gibt 
mit Cblorkcblensäureester ein Urothan. welches bei IKO*^ 190*^ in 
Hiunsäure und Alkohol zerfällt (W . Traube^)). Auss«m- durch diese 
Synthesen ist 4Üe Konstitution der Harnsäure noch Iwstinunt durch 

4 

den Abbau zu Alloxan und Harnstoff (L i e b i g und Wühler ^)) 
und den Abbau der zwei Monomethylharnsäuren zu Metfaylalloxan uml 
Kamstoff bzw. zu Alloxan und Methylhamstoff (E. Fisch er *)). 

Physiologisches Verhalten: Die Harnsäure entsteht im 
Organismus der Saurc^siden zum überwiegenden Teile synthetisch. Die 
Synthese erfolgt in der Leber aus milchsaurem Ammon. Nach Leber- 
exstirpation, nicht aber nach Unterlnndung nur eines Teils der Leber* 
geCässe und nach nur teilweiser Leberexstirpation, verschwindet die 
Harnsäure aus dem Harn der Vögel (Gänse) fast vollständig ^^). Da- 
für tritt im Hiirn milchsaures Anunoniak auf ^^). Hei der Durchblutung 
der überlebenden Vogelleber mit inilchsauix'in Anunoniak entsteht Harn- 
säure i'l Zugefidirten Harnstoff verwandeln flie V()gcl in Harnsäure 
und scheiden diese aus i-). Doch hat dieses Vermögen eine (Irenze, 
Dvird noch mehr Harnstoff zugeführt, so wird er unverändert ausge- 

1) Mitt. a. d. zool. St. Xfapel. 10. 341. J. T. 1891. 809. 

•) Wiener mvd. Woclicnsclir. 1893. 47. 
») Joum. f. prakt. Cliem. W. 409. 

«) Monatsli. f. Ch. 3. 796. 1882; 6. 356. 1886; 8. 201. 1887. 

') .\nn. Ch. u. Pharmacie. 2&1. 240. 1889. 

•) H. B. 28. 2473. ISOf); 89. 669. 1897. 

') B. B. 83. 3045. l'MM). 

8) Ann. d. Ch. u. Ph. 26. 2ö6. 1838. 

») B. B. 17. 1716. 1785. 1884. 

»») O. Minkowski, An h. f. cxp. Path. u. Pharm. 21. 41. 1886; 31. 214. 1893. 
") Kowaiewäki und SaiuHkiu, Zeitschr. f. ph. Ch. 33. 210. 1901. 
>*) Hans» Horst Hayer, Dinertatkui. KSoigsberg. 
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schieden 1). Durch gleichzeitige Zufuhr von Glyceria, HydraJcrylsäure, 
Milchsäure, Brenztranbensäure, Malon-, Tartion-, Mesoxal- und ß'Oxy- 
buttersäure ivird das Vermögen der Vögel, aus Harnstoff Harnsäure zu 
bilden, gesteigert^). Propion-, Butter-, o-Oxybutter-, Bernstein^ und 

Äpfelsäure sind unwirksam i). Die Synthese findet also aus Harnstoff 
und einer dreigliedrigen Kohlcnstoffkette waiuTscbeinlich über Dialiir- 
säure (Tartronyiharustoff) statt i). 



Ausser dieser y\'nthetischen Harnsäurebildung findet im Vogel- 
organisnms auch eine oxydative Hamsäurohildiing statt, aus den im 
Stoffwechsel fr<»i\verdenden Purinen. An fiiti^'ljerte Gänse verfüttertes 
llypoxantJiin wird zu TO^Vo als Harnsäure ausgeschieden 2). Dieser Teil 
der von den Vögeln ausgeschiedenen Gresamthamsäure ist jedoch im 
Vergleich zu dem synthetisch entstandenen gering. Die Harnsäure 
wird von den Vögeln zum Teil wenigstens in fester Form als ein Ge- 
menge von Biurat und Harnsäure ausgeschieden. Die Angaben von 
Roberts')» ^Uu» im unzersetzten Harn der Vögel und Schlangen 
die Harnsäure als TetrauraA enthalten sei, sind irrtümlich, da Tetra- 
urate (Hemiurate, zweifachsaure Salze) nicht existieren (s. S. 1016). 
Unterhimiot man boi Vögeln dio Xieren oder schädigt sie durch V<'r 
giftung der Tiere mit Chroinsjüzen u. a., so lagert sich allentlialhen im 
Organismus Harnsäure als .Monourat in fester Form ab ' i. Ahiilicbe Harn- 
säureablagenmgen, insbesondere an den Extremitäten, cutslehen infolge 
ausschliesslicher Kleischfülterun^; Ix'i Hühnern^). Diese letztere exjuri 
mentelle „Vogelgicht" iässt sich durch reiciüiche Zufuhr von Kalk- 
saJzen vermeiden^). 

Im Organismus der Säugetiere (Fische, Amphibien?) «MitsteJit die 
Harnsäure aussriiliesslicb oxydativ aus den im Körj>er freiwenlenden 
oder mit der Aaiirung eingefiilirten l'urinen. Im Säugetier findet 
keine Harnsäuresynthese statt Die Angaben Ober eine solche 

') H. Wie ner. Beiträge ZOT ch. Fhys. u. Path. Hetansg. von Fr. Hof> 

meiste r. i. 42. 1902. 

*) Mach, Arch. f. exp. P&th. u. Pharm. S4. 389. 1888. 

^) On llie eheniistrv and thcrapeiitirs of uirc acid gravel und gOtti. (Cloonian 
lecture for 1892). London, ämith, Eider & Co. 1892. 9. 

*) Ebstein« Natur n. Behandlung der Gicht. Wieabaden 1882. 
s) Kionka, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 44. 186. 1900. 
•) Kionka, ebenda, 44. 207. 1900. 
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haben sich, soweit sie nachgeprüft sind, als irrtümlich erwiesen. 
Kossei lind S t o u d c I haben fli<' Vennutunc geäussert, dass ge- 
wisse I'vrinvidiiiderivaU' im Organismus /,u Harnsäure synthesiert 
werden konnten i). Doch fehlt es dieser Vermutung an der experi- 
mentellen Begründung-). U. Wiener hat auf Grand von Cberlebend- 
Yersuchen angenommen, dasa die Sftngetierleber einer Ähnlichen Syn- 
these der Harnsäure ans Dialursänre and Harnstoff bzw. ans Harnstoff 
nnd TartronsAure ähig sei, wie der Vogelorganismns. Beim Schütteln 
von Rinderleberbrei wurde mehr Harnsäure gebildet, wenn die genannten 
Substanz^ zugegen waren. Wiener hat dann auch beim Menschen 
eine geringe Wirkung von der Fütterung der genannten S<äuren auf die 
Harnsäureausscbeidunt,' zu sehen fjcRlauhl -M. H. T? ti r i a n hat Rezei^t. 
dass das Krgohnis der Wien ersehen Leljervci suche niclit durch oin<* 
Harnsiiuresynthese, sondern durch eine katalytische Beschleunigung der 
oxydativen ilanisäurebildung in der überlebenden Uinderleber zu- 
stande kommt*). Wie Tartron-.nnd Dialursäure wirkt auch die Salicyl- 
säure, doch hängt die Wirkung nicht etwa von einer Abnahme der Alkales- 
cenz ab. As coli und Izar beobachteten eine Wiederbildung von 
durch Uundeleber zerlegter Harnsäure bei Luftabschluss und Kidilon- 
säu roan Wesenheit •'•). Diese Wiederbildung der Harnsiiuie beruht nach 
den mitgeteilten Versuchen auf der Anwes<«nheit eines koktost;ihilen, 
aikohoUoslii hen Kofermenls in der lx;ber und einem thennolabilen Fer- 
ment im l!luls<rrnm. Das letztere verliert beim Ilunuertier so'mo Wirk- 
samkuil. lUut und L(d)er können von verschiedenen Tir-ren stammen 
(z. B. Truthahn und Hund). Beim Studium des Ganges dieser Syn- 
these wurde gefunden, dass von allen untersuchten Säuren mit drei- 
gliedriger Kohlenstoffkette nur Diahirsäure zusammen mit Harnstoff 
bei Kohlensäureanwesenheit in der Leber Harnsäure bildet Die Harn- 
Säurebildung findet unter diesen Umständen auch beim Durchleitcn 
durch die überlebende Leber statt. Eine Nachfirüfung dieser Beob- 
obachtungen liegt nicht vor. doch teilt Sc bitten heim mit, dass 
ihm (his ( Irundexperiment ( Wieiifrluhiung /.ersct/ti-r Harnsäurt,» in der 
llunil<'leher in einer Kohleiisaureatmosphäre t uiclit gehnit^en sei ••). Ich 
selbst liabe den Versuch <nnmal angestellt und wie Schi tten heim 
ein negatives Resultat gehabt. Hierher gehört auch die Angabe von 

>) ZtMtschr. f. ph. Ch. $8. SB; Sf. 13«. 
>) Ebenda. 48. 494. 1005. 

') Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 48. 276. 1890. Beifer. s. eh. Fhys. u. Plath. 

S. 42. 1902. 

*) Zcitschr. f. ph, Ch. 4«. 479. 1905. 

Asooli und Isar. Ebenda. €1 1000. — L. Preti , Ebenda, gt. 354. 1900. — 
Bezzola, Iziir und Petri, Bioch. t» nip. sperim. 1. 241. 1900! — I'Mr, Zeitedir. 
f. ph. Ch. U. 78. 1910. — Izur. Ebenda. 73. 317. 1911. 

*) Oppenheimers Handbuch der Biochränie. G. Fisoher, Jena 1911. 4. 6C6. 

Meaban«r-Ha pp*rt, AnalyM d(« Umm. 11. Aal. 64 
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T r ci e 1 1 u - M <) s c ji und F. A p o 1 I o ii i , <lass sich in <lor K;ill>ei iohor 
aus Cholesterin luid Anunoniiik Harnsäure hilde. Bei dieser Synthese 
soll aus Cholesterin a-üxybuttersäure und aus Ammoniak zunächst 
Harnstoff werden^). Kohlensäure begünstigt die Hamsäurebildung und 
wie Cholesterin wirkten auch Glyoerin, Gämngsmilchsäure und Butter- 
säure in Kohlensäureatmosphäre Harnsäure bildend'). In allen diesen 
Fällen dürfte es sich wie in den Versuchen von Wiener um durch 
irgendwelche l'mstände beschleunigte oxydative Hamsäurebildung aus 
den ()rg;inpurinm b/w. um gleichzeitige Hemmung der ozydativen 
Weiterzerstr>runc der gehiidclen Harnsäure handeln. 

Die Hai iisfilirc ist heim .Mensch<Mi und anthi opoiden Affen das 
Hauptrudiuodiikt. <lrs rurijistoffwtH'hsids, Ix'i d<Mi üldi^cn Säugoti/Mcn 
kommt ihr jedoch nur die Rolle eines Zwisclicnjuxidukts zu. .Mit 
Ausnahme des Menschen und der anthropoiden Affen scheiden die 
Säugetiere nur wenig Harnsäure aus im Vergleich mit den Mengen von 
AUantoin, welches bei ihnen das Hauptendprodukt des Purinstoffwech- 
sels darstellt. Die Harnsäure wird von den meisten Säugetieren nahezu 
quantitativ zu Allantoin oxydiert und dieses im Harn ausgMchieden. 
Der Mensch jedoch vermag die in seinem Körper entstehende Harnsäure 
nicht weiter zu zersetzen. Als Beweise für die Unzerstörharkeit der 
Harnsäure im Monschrn kr»niien folu'rnd«' Puiikto angeführt werden: 
1. 1 >i<' < irosse der endogenen Hani.säureausscheidung /♦•igt ])ro ludividaum 
und 'lag einen seiir konst^mten Wert, wiewohl dw exogene Ausscheidung 
eineji oft beim selben Individuum sehr wechselnden lietrag von der 
Einfuhr ausmacht. Daraus kann geschlossen werden, dass die einmal 
entstandene Harnsäure vollständig als solche ausgeschieden wird, dass 
aber aus den von aussen zugeführten Vorstufen nicht allemal der 
gleiche Betrag an Harnsäure fOr den Stoffwechsel jenseits des Darms 
hervorgeht. 2. Parenteral eingeführte Purine werden vom Menschen 
nahezu vollständig als Harnsäure ausgeschieden. 3. Den Organen 
des Menschen fehlt zum Unlerschie^le von den Organen der übrigen 
SäuL'el iefe j(,'des harns;iun'zersir»tendi' Vernuigen. wieunld ihnen 
insht!.sondere <1;ls VeruKigen der oxydafiven llarn.säurehildung ■. henso 
wie den ()rg;uien der ühritjen Säugetiere in n'ichein .Masse zukonnut, 
die Purinfernienle also nut alleiiuger Ausnahme der Tricoo.Kydase gut 
nachweisbar sind. Frühere Versuche von Pfeifer, Croftan und 
Schittenhelm, welche eine Hamsäurezersetzung in menschlichen 
Organen zu beweisen schienen, waxen mit einer unrichtigen Methode 
angestellt 3). Dementsprechend ist denn auch Harnsäure in den Oiganon 

1) (m/.z. chim. it4»l. 40. II. im. 1911. 

") F. Trat'tta-Mosca und Cnlda Mi/.enbacher, ebenda, 40. IT. 378. 1911. 

») \VipclH)\v8ki, Anh. f. cxp. Path. u. l»hariii. fiO. 18"). 10<)9. Müller und 
Jones, Zeit-schr. f. ph. Ch. öl. 3yä. 190U. — Schitteiihelm, ebenda, 63. 248. lÖOU. 
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und dem Blute des Menschen nachweisbar, insbesomlcix', wenn die 
Ausscheidung gehemmt ist (Nephritis) oder wenn iiifol«»' besonderer 
I nistände (Pneumonie. Leukämie 1 -i die Produktion gesteigert ist oder 
scbliesslirli. wnm Vorstufen /.uceführt werden ^ i. In Tnmssudaten und 
Exsudateil koiiiiiil immer Harnsäure vor ^ >. In der Xorin und bei jiurin- 
freier Enuiluuiig ist der Ilainsäuregehalt des lilutes nieiinger, aber llaiu- 
aäure ist unter diesen Umständen, entgegen den Angaben von Brngsch 
und Schittenhelm^), doch stets im Blute zu finden (Bass, unver- 
öffentlicht). 

Da die geringen Mengen von Purinhasen und Allantoin, welche 
der Mensch im Harn neben der Harnsäure ausscheidet, vernachlässigt 
werden können, so gilt alles, was oben (S. 906 ff.) über die Physiologie, 

Pathologie u nd Pharmakobigie der Gesanitpurinansscheidung gesagt wor- 
den ist, soweit der Mensch in Betracht kommt, für die Harnsäure. So 
ist insbesondere die Harnsilureausscheidung bei purinfreier Kost (die 
endogene II a r n s il u r e ,i u s s <■ h e i d u n g ) pro Tag und Individuum 
eine konstante (inisse, wetm auch ni( ht mit jener Srliärf(\ wie die (Je- 
siuntpurinaussi'beitluni^ *"m. Sie iM'trä^it für den gesunden .Menschen /wi- 
schen 0,2 und 0,ü g Harnsäure. Beim i^ieugeborenen ist sie in den ersten 
Lebenstagen verhältnismässig hoch, 80—100 n^, um etwa vom 6. Tage 
ab bei Brustnahrung in der Norm auf niedrige Werte (80—40 mg) zu 
sinken^). Durch jede purinhaltige Nahrung wird die Hamsäureaus- 
scheidung des Maischen erhöht Kaffee und Cacao haben aber einen 
kaum merklichen Einfluss auf die Harnsäureausscheidung des Menschen. 
Steigernd wirken auf die Ihirnsäureausscheidung des Menschen; Pilo- 
karpin. (Uycerin. die I'hosphorvergiftung, die Uadiumemanation, das' 
Tijoriurn-X und ijisbesundere das Atoj)han; herabsetzend: Atropin, 
('hinin und insbesonder<; dxs C'alciumchlorid. Die Zufuhr von Alkalien 
und von liippursäun'bildnern ist unwirksam. (Die Literatur y.u diesen 
Angaben und weitere s. S. 914.) 

Bei allen anderen Säugetieren, ausser dem Menschen und dem 
anthropoiden Affen, nimmt die Harnsäure im Harn neben dem Allantoin 
eine ganz untergeordnete Stellung ein. Alle die StoffwechseleinflOsse, 

Magnus-Lew. Herliner klin. Woclienachr. 3«U. 41Ö. 189Ö. — Petren, 
Arch. f. cxp. Puth. u. Pliarni. 41. 2<ir>. 1898. — Brugsoh, Med. Kl. 1906. 294. — 
Brugsch und Sohittenhelm, Zeitacbr. f. ezp. Path. u. Theiap. 4. 444. 1907. 

») S. 913. 

') Weintraut, Wiener klin. Rundschau. UK)«. Xr. 1. — Bloch, D. Aroh. 
f. klin. Med. s:t. filT. l'.M)'}. Virl. auch v. Jaksob, Vorkommen von Hanuäure 
und Xanthinl)asen im Hinte. Herlin 1891. 

*) (i. (Jaldi und Appiani, Rif. mtnl. 20. 1373. 1904. 

5) Zcitschr. f. exp. Path. u. Ther. 4. 438,480. 1907. 

A. Nie mann, Jahrb. f. Kinderheilk. 71. 210. 1910. 
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welche die Harnsäureausscheidang des Menscben Ter&ndeni, lassen 
dnliei die Harnaäureaiisscheidtiiig der übrigen Sftogetieie ganz unbe- 
einilusst 

Soweit die Physiologie, Pathologie und Phaniiakol<^ie des Purin- 

Stoffwechsels die Ausscheidung der Harnsäure beim Menschen 
beeinflussen, ist oben fS. 91 H ff.) alles gesagt, hier ist nur noch nuf jene 
Momente einzugehen, welche die A u s s c h i d 1> a r k e i t der Harnsäure 
als solcher beherrschen. Die Harnsäure ist int Urgunismus fast vollständig 
als Monourat vorhanden. Eine andere Form ist bei der aktuellen Reaktion 
des Organismus unmöglich (Gudzent^). Die Vermutung von Min- 
kowski-), dass die Harnsäure in einer organischen Verbindung, etwa 
mit Nukleinsäure», kreise, haben der Nachprüfung nicht standgehalten 1. 
Das Munourat wird von den Stätten seiner Uildung ins Ulut und aus 
diesem in die Nieren ausgeschieden, wobei seine Schwerlöslichkcit 
▼on Einfluss sein wird. Es muss mit der Möglichkeit gerechnet werden» 
dass das Urat in den Geweben zurflckgehalten wird (gestaut, deponiert) 
nach Art der Wasser- oder Chlordepcmiening in der Muskulatur und 
Haut, ohne dass es zu umschriebenen Ablageningen festen Salzes, wie 
sie in den gichtischen Tophis vorliegen, konunt. Ja manche Erfah- 
nnigen der jüngsten Zeit legen sogar die Mtißlichkeit nahe, dass d!>r 
nienschliclu- Organisnnis auf eine vielleicht individuell verschi 'den • 
und durch Krankheit und IMiai niak.i v<'i schiehhare Konzentration seiner 
Sätte an Harnsäure eingeslelll sei. Wovon im <'in/elni'n die jdiysio- 
logische Zurückhaltung eines Teils der gehihh ten Harnsäure ahhängig 
ist, weiss man nicht, dass sie aber stattfindet, scheint ziemlich sicher zu 
sein. Die Erfahrungen, die man beim Studium der Atophanwirkung 
gemacht hat, lassen sich anders kaum erklären. An beiden Punkten der 
Ausscheidung, der Ausscheidung ins Blut und der Aussdieidung in die 
Niere, können pathologische Zustände und Pharmaka angreifen. Die 
Ausscheidung in den Harn selbst erfolgt wahrscheinlich durch einen 
echten Sekretions Vorgang in den Tuhulis und ist nniglicherweise einer 
isolierten Heeinflussung oder Schädit^unt: hei s(»nst in nichts geändert^'r 
oder ßestorter Funktion des Organs /.uu.iniilirii. Hei der Ausscheidung 
in den Harn erleidet <ler Znstand der Harns/im«' insofern eine Änderung, 
als die Niere aus dein Hinte i-ine l'liissigkeit von ludierer Acidität 
bildet, und es wird von dem wahren Grade dieser Acidität und der 
Stärke der Harnsäure abhängen, wieviel von der ausgeschiedenen Harn- 
säure als Urat und wieviel als freie Säure im Harn zugegen ist Die 
Beschleunigung der Harnsekretion durch Wassertrinken oder durch 

') Deutsche iiu-<l. WochcMsc-hr. 21. 1!KH>; Zeitsclir. f. i»h. Ch. fi;i. 1909. 
2) Die Cirht. Wien 19*3, A. Holder. 

Sciiitti iiIh-Iiii, ZeitiKslu-. f. exp. Fath. u. Th. 7. 3. 110. — Brugsoh, 
elK'mlu, 6. 287. 19 »9. 
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Dioretica wirkt nicht auf die Harnsäureausscheidung des Monschcn. 
Dagegen wirken das At()|)han und, zum Toil wonigstens, dio Salicylsäure 
so. Violicicht auch die radioaktivon Substanzen, ofnvfdil deren IIau|)t- 
wirkung sicherlich in einer erhöhten Harusiiurebilduiig infolge der durch 
sie bedingten Lenkocytose besteht. Alkohol wirkt vielleicht hemmend 
auf die Ausscheidung (s. S. 914). Die Alkalien sind unwirksam. Obrigens 
ist es weiteren Untorsuchungen vorbehalten zn entscheiden, inwiefern 
die oben .angegolxMien Wirkungen anderer Subst^in/.en auf einer Beein- 
flussung des Stoffwtx;hsels oder der Aussc heidung als solcher beruhen. — 
An welchem Punkte der Ausscheidung die genannten Mittel angreifen, 
ist noch nicht mit Sicherheit ermittelt. Das Atophan scheint an der 
-Niere anzugreifen, da auf der Höhe seiner Wirkung die Hlutharnsäure 
nicht vermehrt ist ^). Entzündliche Schädigungen der Xi<'re bei der 
Nephritis setzen sehr bald das .\iis^^rhei(iungsvenn()tjen der Niere für 
Harnsäure herab. Dass die im Organismus zurückgehaltene Harnsäure 
ihrerseits phannakologische Wirkungen hervorzubringen vermag, sei hier 
nur nebenbei erw&bnt (Wirkungen auf die Muskulatur, das Qerz, das 
Vasomotorenzentrum und die peripheren Gefässe/ ai;df die Niere selbst. 

Kaninchen erweist sich die Harnsäure, trotzdem sie weitgehend 
zerstört wird, als Nierengift, sie erzeugt Albuminurie.) , 
Mit einer pathologisch besonders gesteigerten Hetention von Harn- 
säure im Körper hat man es ])ei <ler Gicht zu tun. Hei dersellx^n findet 
man Ixn meist etwas verminderter .Ausscheidung-! einen vermehrten 
Ilarnsäure^ehalt des Blutes Doch bildet das \ Orhandensein von 
Harnsäure im Blute bei purinfreier Kost an sich kein Zeichen von 
Gicht, sondern ist, wie wir gefunden haben, normal. Femer ist die 
exogene Purinausscheidung vermindert und verschleppt^) und schliess- 
lich kommt es zu Ablagerungen von festem Monourat an verschiedenen 
Stellen des Körpers, insbesondere in den Gelenks- und anderen Knorpeln 
und miter der Haut. Ü r u g s c h und Schittenhelm charakteri- 
sieren die erlife ..Stoffwechselgirht" durch verlangsamte Bildung. v<'r- 
langsamte Zr-rset/ung und verlangs;ind(? Ausscheidung der Harnsäure 
bei Ausschluss jeder renalen Betention und trennen sie von der Re- 
tentionsgicht (Bleigicht), für deren Zusbuidekonnnen eine . renale 
Komponente als bedeutungsvoll herangezogen wird. Nach dem, was 
oben über die Zerstdrbarkeit der Harnsäure im Menschen gesagt worden 
ist, kann ich diese Theorie in dem Punkte, wo sie auf eine jn der 

•) Deutsch, vgl. dagegen: Dohm, Zeit,schr. f. kl. Med. 74. Heft 5/6. 
1912. und Retsloff, Zeitachr. f. exp. Path. u. Th. 12. S. 307. 

■) a) Zeitachr. f. exD. Path. u. Th. 4. Mehrere Mittcü. 1907. 

*) Garrod, ReseArclies on gout. Medioo-chir. Trancac. 83. 1848. S7. 49. 
1854: deutscl» von Füsen iiiu nn, Würzborg 1861. — Klemperer, Deutsch, mwl. 
Wochenschr. 21. 055. 1895. — Magnus-Lew. Uerliner klin. Wochenschr. S3. 389. 
416. 1896. — Brugsoh und Sohittenhel m , Z< itschr. f. exp. Path. u. Th. 4. I. c. 
1907. — Salecker. Deutsch. Arch. f. klin. Med. 95. 3ri.3. 1909. 

*) Brugsoh und Sohittenhel m, Zeitschr. I. exp. Path. u. Th. 4. 1. c. 1907. 
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Norm vorhandone, beim (lirhtikor aber horahgosotzte, Harnsaiirozor- 
stoniiig Bezug nimmt, nicht aticrkennon, da nach meiner l berzeugung 
kein Beweis für, aber sehr ziihlreiche ge^cn die Fähigkeit 
des Menschen, Harnsäure zu zersetzen, beigebracht worden sind. 
Alle Erächeinungen scheinen befriedigend durch Retention der Harnsäure 
ohne Ännalime einer Störung des Porinstofiwechsels erklärlich zu flein. 
Dass diese Retention zu einem Teil wenigstens durch das Verhalten 
der Niere hedingt ist, dafür spricht die Vermehrung der Harnsäure im 
Bhite und die Verminderung im Harn. Die Ablagerung des Urats wird 
durch seine Schwerlöslichkeit sehr begünstigt Nach Gudzents Be- 
rechimng ent^iält das Blut des (lichtikers manchmal so viel IJrat, dass 
es als ein«' ühersättigte L«)sung der s(liw<'r löslichen Lakliniforin des 
IMoiionatriuiiisalzes anzusehen ist ^ ). Ist Monourat einmal in fester Form 
abgescliieden, so verliindert seine Schwerlusliclikcit erst recht die Be- 
seitigung der Ablagerungen. Selbst bei Tieren mit lebhafter Harn« 
Säureoxydation wird Urat nach reichlicher Beibringung von gelöstem 
Salz abgelagert und in Aufschwemmung injiziertes festes Salz (künst- 
licher Tophus) bleibt sehr lange Zeit unverändert Hegen (Kaninchen). Dass 
die Zufuhr von Alkalien, Lithiumsalzen und anderen Stoffen, welche 
Harnsäure im Glase leicht lösen oder sich mit dem Natriumurat zu 
leichter löslichen Salzen umsetzen sollen, auf die Resorption und Ent 
fernung der Mratdepots des Kr»rpers unmittelbar keinen Einfliiss haben 
kann, ist von His und l'aul sowi*' von Ti u d z e n t iiach(i<'wiesen 
worden (vgl. hi<'rüi>er die ausgtv.<-iclnu'te iiarstcUung in Ilöbers 
Physikalischer Chemie der Zclli« und (iewehe. II. Auflage. Seite 119). 
Gewisse Gewebe scheinen eine Ix'somlere Vcraulaguiig für die l^ildung 
von Ablagerungen festen Urats zu haben. Das hängt möglicberweiae 
mit ihrem besonderen Reichtum an frei gelösten Natriumsalzen zu« 
sammen. Das an sich schon schwer lösliche Natriumurat wird infolge 
Anwesenheit von anderen gelösten Natriumsalzen noch weit schwerer 
hislich. So imbibiert sich gelöstes Natriumurat in in die Lösung ge- 
brachte Knoriielstücko und fällt im Innern derselben kristallinisch aus. 
Auch ein Teil der Kaninchen intrajH;ritoneal einverleibten Harnsäure 
wird im Knor])el abgelagert (Almagia-). Ajulers als festes Urat 
verliält sich injizierte feste Harnsäure. Beim Kaninchen ent.stehen dar- 
nach I iratahlagerujigen, heim Hunde iii(dit. Die Harnsäure wird zu- 
iiä< list leicht gelöst und fällt dann als AaLnumurat aus. Ebenso ist die 
Lösung der Harnsäure im Serum, in menschlicher HydrokelenQüssig- 
keit, ja in alkalischen, natriumhaltigen. wässerigen Lösungen von einem 

M Gudzent, Zeitschr. f. phy.s. Chcra. 453. UK>9. — Ziepler, 16. intern, 
med. Kongr. Budapest 1909. — Beoh hold und Ziegler, Bioch. Z. 20. 180. 1909. 

•) Almapia, HofmoiHters Bpitr. z. rh. Phvs. u. Path. 7. 46Ö. 1906« — 
Brugsch u. Citren, Zeitsclur. f. exp. Path. u. Th. 5. 401. 1908. 
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Ausfallen von Natriumurat gefolgt (Ziegler). Die Bildung von Urat- 
ablagerungen nach Injektion von fester Harnsäure beim Kaninchen 
kann man durch Salzsäurezufuhr vorlündci ii, heim Hunde durch Zu- 
fuhr von Alkalien liervomifen i). Diese Erfahrunficn werden erklärlich, 
wemi angenommen werden kann, das.s die Zufuhr von Säure einen 
Natriumverlust des Ürgaiiismuti z.m Folge hat, was in der Tat der Fall* 
ist*). Je reteh» ein Oiganismus an fireigelflsten Natrimnsalsen ist, 
um 80 ^ehr mnss er zur Ablagerung von Natriumuiat neigen. Entfernt 
man den Natrinmfiberschnfls, so muss diese Neigung zurQckgefaen. In 
diesem Sinne ist es nun auch nicht ansgeschlossoi, dass die Zufuhr 
von viel Lithiimi- oder Kaliumsalzen dem Ausfallen von Natrium- 
urat in den Geweben indirekt entgegen wirkt, indem sie wahrscheinlich 
die Ausschoidimc von Natrium aus dem Körper hefr)rdert. Die Er- 
fahrungen der letzten Z<'it spreciK'ii dafür, dass sich die <'iiiz<'liien Kationen 
im KörjuT bis zn einem gewissen (irade vertreten wie <lie Anionen (z. 13. 
Cl und l{r). Hoichlichc Zufuhr des einen bewirkt möglicherweise eine 
Stapelung auf Kostan des anderen, welches ausgeschieden wird. Wenn 
man hedenkt, dass die seit langem bekannte, in der Norm und in vielen 
pathologischen FSllen .vorkommende Chlorretention höchstwahrscheinlich 
von einer jlquivalenten Natriumrelentian begleitet ist, so wird die 
Bildung von Natriumuratablagerungen im allgemeinen versUindlich und 
unter dem Gesichtspunkte der er\vähnten Vertretbarkeit der Kattonen 
auch die hisher kaum erklärliche Wirkung gewiss<'r Muieralwasser- 
trinkkuren. Dass das Glycocoll etwas mit der Ausbildung der girh- 
tischen Ablagerungen zu tun habe, wie Kionka vermutet hat, ist 
schon aus dem (inuide unwahrscheinlich, weil <'S sich niemals um 
die Ablagerung von Harnsäure, sondern um die von ^'atrimnurat 
handelt^). Im übrigen ist die experimentelle Patholc^ie und Pharma- 
kologie sowohl der Harnsäureausscheidung als solcher, als der Ab- 
lagerungen von festem Natriumurat kaum bearbeitet, was erldärlich 
ist, wenn man bedenkt, dass die meisten anzustellenden Versuche nur 
am Menschen gemacht werden können, da unsere Laboratoriumstiero 
die in ihnen entstehende und ihnen beigebrachte Harnsäure zerstören, 
und die erste Vorfrage, ol) o\n Eingriff den Purin s t o f f w e c h s c l 
oder die Harnsäure a u s s c h e i d u n g Ix^iin .Mfnsclu'n b(.MMnfiusst, 
direkt kaum imders als durch Ülutuntersuchungcn heim Menschen zu 
beantworten ist, zu der num selbst bei hoch ausgebildeter Technik 
wird grössere Quantitäten Blut nicht entbehren können. Allerdings 

^) J. van'Logbem, Ann. de l'inst. Paateur. 18. 408. 1904. Arch. f. klin. 
Med. U. 416. 1907; Zentralbl. f. d. gea. Phys. ii. FMh. d. Stoffw. 8. 244. 1907. 
— Vgl. auch Cohen. Berliner klin. Wochenschr. 1912. Nr. 12. 

«) Luithien, Arch. f. cxp. Path. u. Pharm, tt». S. 209. 1912. 

*) E. Frey, Zeitoohr. f. exp. Path. u. Th. t. 36. 1905. 
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kann man auf iinlircktcMn Wege im Tierexporirncnt erfahren, ob t-m 
Eingriff auf den Turin s t o f f w e c h s e I wirkt i>der nicht: durch die 
Beobachtung der Allaiitoinausscheidung, welche sich mit der Verände- 
rung des Puriustoffwechsels ebenfalls verändern mus8. In diesw Be- 
ziehung hat z. B. das Stadium der Atophanwirbing am Tieie eigeben, 
dass das Atophan keine oder eine herabsetzende Wirkung aaf den Parin- 
Stoffwechsel hat (Starkenstein, unveröffentlicht). Bewirkt es also 
beim Menschen eine Uarnsäurevermehrung, so kann diese nur darch 
eine gesteigerte Ausscheidung hervorgerufen sein. 

Soviel wäre über die I'hysiologie, Pathologie und Pharinakulogie 
der Harnsäure a u s s <• h e i d u n g als solcher zu sagen. Das N'erhaltcn 
der Harnsäure im Ihirn, welches gfltgentlich zur Bildung von Kni- 
krcmentiMi in den Hannvegen führt (liarnsauif hiatliese. llarnsäun*- 
infarkt;, findet unten hei der ßesprechuug der Losliclikeit der liiunsäure 
im Harn Erwähnung. 

Eigenschaften: 1. Die reine Harnsäure bildet ein weisses, 
leichtes, sich zart anfühlendes Palver, welches • aus mikroskopischen, 
rhombischen, durchsichtigen Täfelchen besteht 

Ganz reine Harnsäure kann nach Behrend und Roosen ') auch in recht- 
winkeligen Täfeichen krystallisieren. Sie tut das nach meinen Erfahrungen auch 
regelmässig. Eine solche reinste Harnsäure zu gewinnen, gelingt nur durch Zer- 
legen eines reinen Salzes durcli Mineralsäure. Beim leisen in Schwefelsäure und 
Fällen durch Waaser oder beim Lösen in Alkali uiui Fällen durch Säure werden 
die die Krystallform beeinflunenden Farbstoffe stets von der ausfallenden Ham- 
fläure adsorbiert <iiid man gelantjt nie zu einem in rechtwinkeligen Tafeln krvstalli- 
aieiendea Ptodukt. iSteilt man jedoch Urate in der Wärme her, so bleiben die 
Farbstoffe, nachdem Ausfallen des Ura^ beim Abkühlen in den Mutterlangen 
gelöst und di»« Salze liefern nacli detn Wasclion mit Wasser, durch Säure zerlegt, 
stets das erwähnte Produkt. Ob sich zu der beschriebenen Reinigung alle Urate 
gleich eignen, weiss ich nicht, ich habe stets nur mit dem Natrinmnrat gearbeitet. 

An der unreinen Harnsäure, wie sie sicli aus Harn ahseheidi f . ^-ind die stumpfen 
Winke] der rhombischen Täfelchen abgerundet, so dass die Krystalle die Gestalt 
von kunsen.dioken Wetzsteinen annehmen (Taf. III. Fig. 1/2): auf den gekrümmten 
Seiten liegende Krystallc crsclieineti als n i 1 t u iiiklii_'o Prismen, öfter sind zwei 
solcher KrystaUe unter reclitem Winkel durchwachsen oder lagern sicli mehrere 
in gleicher Weise mit ihren breitesten Partien rosettenartig übereinander. Nicht 
selten lfjj-< n sich solche wetzsteinförmiu'f Krysl:illi' mit ihren planen Seiten in der 
Weiae aneinander, da^^s sich in der Mitte der Keilte der grösste Kry8tall befindet» 
w&hrend sich nach den Seiten immer kleinere anfügen, so dass das Aggregat einer 
. Tonne nicht nniihnlich erscheint. Es kommt aufh vor. dass llarnsäiirekTA'stalle 
sehr lang gestreckt, den Krystallen der Hippursaure einigermassen ähnlich sind; 
sie weisen dann aber meist kdn» sduurfe Begrenzung auf. Aus zucfcefh«Jti|sen\ 
Harn scheidet sich die Harnsäure nach Venables oft in langen, sechsseitigM 
T&felchen aus. 

Hamsaurekrystalle adsorbieren Farb6t(^e und firben sieh daher, wenn sie 

sich in farhstofflialti-^en l,(>smiL"'n hilden. Der Krystallhahitus wird durcli diese 
Adsorption geändert. Die Adsorption entspricht dem bekannten Exponential* 
gesetz. Nicht alle Farbstoffe werden adaormert. Von den untersuchten Farben 
färbten Methyl violett. Methylenblau, Patentblau und Bismarkbraun. Fünoeaurofr 

Ann. d. Oi. u. Ph. SU. 260. 1889. 
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und Clunolintrclb färbU'n niclit. Aus niethylenblauhalti|üren Lösungen. f l>on.so wie 
au.s niethylviulettlialtigen. kry^tuUiniert die Harnsäure in gestreckten Bipyramiden, 
und aus LöRungen, die Bbrnarckbraun emthftHieii, in g fO BBon » tnppenfdrmigeiiy 
fa,st häutclu-ndünnen KrsvtJilk'n Di»« au.s saurem Kam .spont«n oder nach 
Ansäuern aus Ham ausfallende Harrusiiure ist iuuner gefärbt. Die Karins der spon« 
tenen Seflimente ist lehmgelb bis lebhaft rosenrot. 

Die Farbe der Hclimutz.it;ge!l>eii Sediment« rührt von Urochrom und von 
Urobilin her. von welchen das Urochrom chemisch gebunden ist, dius LTobiün 
sich auswaschen lässt. Die roten enthalten Uroerytlurin, welches sie an heissen 
.\mylnlkohol abudten. ihre lAsung in heissem Wasser zeigt das rrocrytlirin- 
SjK-ktrum. Natron- oder Kalilauge verwandelt ihre Farl)e in grün. Wieil er- 
holt hat (Jarrod im Uratsediment auch metallisches Hämatoporphyrin ange- 
troffen. Phenol entzieht den Uratsetlimenten keinen FarKstoff (Kramm*). Hei 
Icterus kommt Galleilfarbstoff, in Karbolharu schwarzbrauner Farbstoff in 
ilmen vor. 

Nach den Untersuchungen von Garrod ') rührt die gelbe bis braune Farbe 
der sponüin entstÄndenen wetz-steinförmigen Harnsäure von Urochrom her; Urobilin 
ist in ihnen nicht enthalten. Aus uroerythrinreiohen LSanngen (Harn) »bgie- 
schiedene Harnsäure bildet zartrote oder orangefarbene, meist unregelmässig prisma- 
tische, auch in Rosetten und Kreuzen angeordnete Krystalle; in Masse sehen die 
Krj'stalle schön rot aus. Die Grundfarbe der Westzsteinformen ist immer durch 
das Urochrom bedingt. Meist enthalten solche Kiystalle, die sich spontan sclmell 
ausgeschieden haben, auch Uroervthrin. Bloss nroohromhaltige Krystalle kommen 
■vor, bloss uroerythrinhaltige nicht. 

Die Krystalle aus bilirubinreichem Harn erscheinen in Masse rötlich braim, 
einzeln orange, die aus biliverdinreichem Harn in Masse lederbraun, einzeln grün- 
lich; sie bilden oft Rosetten prismat isolier Krystalle. Die in Karbolhani entstandenen 
Krystalle sind tiefbraun und fast undurchsichtig, in Masse vollkommen schwarz. 
Blut und die Lndigfarbstoffe beteiligen sieh nicht an der Färbung der spontan 
«ntstanflenen Ham.säure. 

Die mit Säuren ausgefällte Harnsäure verdankt ihre rötlich braune ITarbe 
hdcbst wahncheinlich groesenteils den schwanen Zerse tgun gsprodnkten des Uro- 
chrom» (Uromelanin von Thudichu m); manchmal sind sie, wie Ix-reits Heller 
beo bachtete, von Indi^ blau und Indigrot gefärbt. Wenn das Eisen, welches Kunkel 
in Hanu&nre fand, die mit Sahsfture geifftllt war, wiiUieh «nem Fkrhstoff ange- 
hört, so ist das keiner der hier erwähnten. 

In der Kälte aus alkalischer Lösung durch Salzsäure gofällto 
Harnsäuro enthält nach F r i t z s c h c stets 2 Mol. Krystallwassor, wolch 'S 
die Kiyst'i!!*' schon in ccrin^er Wärme, im Vakuum oder in heisseni 
\Va.s.ser aligchcn. Der Nicderstlihiß bildet anfangs eine (iallerte, und 
auch diese ist nach Mati^noir*) ein Hydrat. 

Die iiajncnüicli aus verdünnten üratiösungen durch .Salzsäure in 
der Külte ansfoilende Harnsäure bildet fast immer dureteichtige Krystalle, 
weldie beim Erwärmen in ihrer Mutterlauge auf dem Wasserbade 
rasch opak werden. Die durchsichti^n Krystalle stellen offenbar die 
krystallwasserhaltige Form der Harnsäure dar. Dieses Verhalten trifft 
man auch bei einigen Purinbasen an (S. —0). 

>) R. Marc, Zeitsohr. f. physikal. Chem. 76. 710. 1911. 

«) W. Kramm, Deutsche metl. Wochensehr. isnr». 44. 

A. K. (»arroil, I'roc. of the Roy. Society 55. 4<)4. 1894; Joum. ot l'ath. 
and Bact^ riol. Novbr. 1894. 100. 

') J. Fritzsche. Joum. f. prakt. Gh. 17. 00. 1838. — £. Matignon, Bull, 
de la Hoc. chim. m iL 511. 1894. 
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Die Harnsäure schniil/t nicht Über das Spektrum ihrer LösuDgen 

vgl. W. Noel Hartley')- 

2. Die j»livsikalis('h cheiiiisrlHMi Koiist-mten (1<t Hanisäiinv 



Koostiinten 




bei 37*) 



Lttolichkeit 

1 Li der gesAttigten LOmig enthält 

1 MoL Hamaftnre KM neh in v s 

•pes. LeitfShigkeit der gesAttieten LiBraag fVerdfln« 
nuDg V L) ~ k ohne Abzog der 8pes. Ltttfllu^keit 
des LittBunga-WneMn 

nufa AbiDg der spes. LeitiUiigkeit des Loänngs- 
Wmum 

Molekulare Lcitfflhißkeit fler ^'o.'^Jlttigtt'U Lösung = 
k . lOÜO V = in ohne Abzug dor l^itfäiiigkeit dee 
LOeongs-WaMers 

nach Abzug dt*r I joitfilliigkeit des Lösimgs-WaaBen 

bei nnt'ndliclier Verdünnung — uitc- 

JDissoziatiousgrad, a =: m r-moo ohne Ahcng der 

LeitfShigkeit dee LOeiiDge-WaMwn 

mit Abnig der LeitfShigkeit dee LOeangt-Waaeen 

Diasoziationskonstfuito. m- v nnt .(nnt — uiv) v=k 
ohne Abzug der Leitf ühigkeit des Litouugs - Wassers 
nach Absng der LeitfShigkeit des LOsuugs- Wassers 

Wandernngsgeschwindigkeit des primSren Ham- 
sSoxe^Ions 

LüstingswSnne 



1:89480 
0,0268 
6640 1 

5^1. 10- e 
4^.10-< 



1:15505 
0,0649 
1 



1,6 . 10-* 
1,8.10-» 



89,28 
83,24 
839 


41,74 
88,92 


0,116 
0095 


0,092 
0^5 


1,51.10-« 


H,r»8 . 10-e 
2^.10-« 


21 


88 



— 8854 cal pro Mol") 



Die T/>sliclik(>itskurvr der Harnsäure in Wasser wird nach Blares und 

Deniges*) ausgedrückt durcli: 

z » 2 + 0.16 1 + 0.0020 t» + 0.000 025 1^. 
worin X - mg Hamäsure in 100 g Wasser und t ^ die jeweiliirc Temperatur. 

Die früheren Angaben über die Ivusiiclikeit sind sehr iMihwaiikend und un- 
verlämlich, da sie, wie His und Panl (1. c.) nachgewiesen haben, auf Grund von 
unzulanirlichen Methoden ;/(Mnacht sind. Schon geringe Verunreinipuntrcn. wie 
KohleiiHaure u. a. boeintluäöen die Loslichkeit der Humsäure in Wasser. Anderer- 
seits ist die Hams&ure in wSstieri^er Ivi'xsung ziemlich leicht zersetslich und diese 
ZersrtzHchkrit wird dun-h Spuren von Alkah. w'v -^i'' aus dem Glase der (Jefässe 
in die L<ü«ung, uameutiich beim Er\^'ärmen übergehen, und durch längeres Er- 
wannm überhaupt, wie ee beim Rnidampfen der Lösungen notwendig ist. erheblich 
gesteigert. Versuche üher die l-''»slirhkeit. (h>r H;irn'<;iurc können daher nur dann 
verlä^sblicUe Resultate gehen, wenn sie in au»gedamplten Hartglasgefäseen mit 
Leitfäliigkntswasser angestellt werden und das in LSsung Gegangene nicht durch 



») Proc. ch. soc. 21. 166. 1905. 

«) W. His und Th. Paulv. Zeit^elu. f. pli. Ch. 31. 1. 1900. 

') F. Ciudzent. Zeitsehr. t. ph. Ch. 60. 25. i9UÖ. 

*) Blarez und Denige», Couiptes rcndus 194. 1847. 1887. 
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Kindampfen der Laeunsc zur Trockne, sondern durch Zurückwägen des Unge> 
lösten beethnmt wird. Beim Schütteln Ton feinTerteilter HamsKure mit WasBer 

i.st <!ie I^iisliohkfitsiirfnzc in einer Stunde erreicht. In einer ge^wittigten wiisaerigen 
LüHung sind nach der obigen Zusammenstellung bei 18^ 11»6 % bzw. 9,5 % der 
lielosfeen Hamaftm» in Waaeentoffkmen mid primäre HamBänrnoaen diasoimert. 
In einem Ijter gcsättigtor Lösung beträgt die Konzentration dieser Ionen je 
1,75 . 11) ^ Mol bzw. 1,43 . 10-^ Mol und die Konzentration der undiseozüerten 
HanMäure l»33l . 10-« bxw. 1»363 . 10-« Mol. 

Alle gemachftea Meosangen stunmea damit überem, daaB die Ham- 

aänre in wässeriger Lösung nur ein H-Ion aMissoziieren kann, dass 

sie eine einbasische S&nze ist Sie Hast sich auch als solche titrieren, 

schärfer nach Zusatz von Fomiol Ihre niedrige Dissoziationskon- 
sbinte kennzeichnet sie als schwache Sftore. Na(;h der Stärke nimmt 
die Harnsäure unter ^nigen im Oigaiusmiu wichtigen Säuren folgende 
Stellung ein: 

Harnsäure C3H3N4O3-H = 1,5 . lO""* 

Primäres Phosphat NaHPO^-H = 2 . 10"' 
Kohlensäure HCOj-H = 3,04 . lO-*^. 

Die Harnsäure i»t al»o eine Htarkere Saure als die Kohiensiiure und das 
primäre Fho^>hat, sie wird daher aus Bicarboosten die Kohlensäure und ans dm 

einfachsatiren Phosphaten dan zweifachsaucre Phosphat unter Bildung von 
Biurat vertirängen. Daher ist die Hunujaure zunäcii^t im Serum leichter löslich 
als in Wasser: unter Verdrängung der Kohlensäure des Bicarlx>natM bildet sich 
Biunit. Un längerem Kontakt fällt dann ein Teil des Biurat« infolge der Anwesenheit 
von viel Na au.s (s, w. u.) *). Das nachträgliche Ausfallen wird durch K, Li und 
Mg Salze und Ra>Emanation gehemmt*). Gleiohwohl kann man durch Ein- 
leiten von Kohlensäure in eine Aufschwemmung von primärem hamsaurem Salx 
Harnsäure abscheiden. Dieses Verhalten hängt mit der sehr verschiedenen Löa- 
lichkeit der In'iden Säuren in Wasser zusammen. 1 Mol. Harnsäure löst sich in 
6636 Liter, 1 Mol. Kohlemtäure in 44 Uter. In einer gesättigten Kohlensäure- 
lösung ist demnach die H-Ionen-Konzentration weit grösser als in einer ge- 
sättigten Harnsäurelötumg. Dadurch, sowie durch die im überscluiss vorhan- 
denen Urat-Ionen wird die Dissoziation der Harnsäure soweit zurückgedrängt, 
dass das Ixislichkeitsprodukt der Harnsäure überschritten wird und sie ausfallen 
muss In gleicher Weise wird auch ein grosser Überschuss von zweifach- 
saurem Phosphat wirken, wie wohl dieees aoch eine sohwaohere Säure ab Harn« 
iftitr» isfek 

Ein Zusatz von Säure zu wfisserigcr Hamsäurelösung bedingt in« 
folge der Zunahme der H-Ionett>Konzentration eine Zurtickd rängung 
dfr Harnsäuredisso/.iation und damit eine Verminderung der Löslich- 
keit. Di*' früher v<'rl)rcitete Atisiclit, diiss die Harnsäure in wässerigen 
Li'isuiigeii starker Säuren l<isli«lu'r sei als in Wa.ssfr </.. H. in Salz- 
säure, Ivüdcl 'r, ist irrtiiiiilicli iHis und Paul^)). Tür eine n/lüO 

Sörenseu, Bioch. Zeitschr. 7. 99. 19Ü8. 
■) A. E. Taylor, Jonm. of Wol. eh. 1. 177. 1908. — H. Trenkner, Z. f. i. IL 
tt. 1121. VMH. 

') Ziegler, 10. int. med. Kongr. Budapest 1909. — Beohold und Ziegler, 
Bkwhem. Zeitschr. ». 189. 1909. 
*) His luid Paul. I. c. 

Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 30. 469. 1892. 
•) Zeitschr. f. ph. CSh. Sl. 1. «6. 1900. 
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Säare bfträpt Lr>slirhkfit boi 18" nur iix-hr 1 : Bei einer 
6n SchwfffI- lur«' sinkt ili** Li sliclikfit s(»t;ar wtihl inf<»Itre tles Kiii- 
flu^>»'s der Sclivvck'lsaiin' als L<)sunirsniitl<*l auf 1 : 54090 iG u il z e n t M). 
Die iiarnsäure ist also zum l iiterschietie von den Purin basen kein 
amphoterer Elektrolyt, sie kann bei Anwesenheit starker Säuren keine 
OH-Ionen abdissozüeren. Infolge dieser Veibältnisse wird Harnsäure 
aus ihren Lösungen durch starke Säuren auch Essigsäure sehr voll- 
ständig gefällt. Doch ist die Fällbaikeit gewissen Hemmungen unter- 
worfen. Insbesondere hemmend wirkt die Gegr-nwart von Xucleinsäure*). 
Befordert wird die Ahsrheidunß, wenn fkrystallisierte Harnsäure zu- 
gesetzt und) die Flüssigkeit rotiert wird, wodurch die Cbersättigung 
aulgeboben wird^). 

Weit besser als in Wasser ist die Harnsäure löslich in warmer 
konzentrierter Schwefelsäure (Wetzlar'* •), in warmem Glycerin '^), 
in Milch- und F^ssißsäure, sowie in Harnstoff. In allen diesen lallen 
dürft»' <*s sich, wie für die Schwefi-lsiiure bewies mi u.i. für den 
Harnstoff sehr wahrscheinlich nicht um eine (•( hti' Losung, sondern uin 
die liililunn leicht loslicher Verbindungen iKuideln. Auch die Purinbasen 
kommen möglicberwciso als lOslicbkeitsvernichreud in Betracht. Aus 
der Lösung in warmem Glycerin scheidet sich heim Stehen die Harnsäure 
zum Teil in würfelförmigen KrystaJlen wieder ah^) (unverändert als 
solche?). Unreine, aus Harn gefällte Harnsäure ist wenigstens schein- 
bar leichter löslich als reine Harnsäure. In Alkohol und Äther ist die 
Harnsäure unlöslich. 

3. Verbindung e n. a) Mit Hasen. Die U r a t e. 

Die Harnsäure verhält sich in wässeriger Lösung als einbasische 
Säur, l)ements|)rechenf| existienMi in w.is-^<Tiq<'r Lijsung nur |irimäre, 
einfachsaur:' Salze (Hiuiatei. I>*'i Anwesenheit von starken Ba.sen ist 
die Harnsäure imst^xnde. unter Bildung sekundärer Harnsäure-Anionon 
noch ein zweites Il-Ion abzudiääoziieren und dium sekundäre (neutrale) 
Urate zu bilden. Diese sind aber nur in festem Zustande bzw. nur bei 
Anwesenheit von viel Lauge beständig. Durch Wasser werden sie sofort 
zu primärem Salz und Lauge zersetzt, durch Kohlensäure zu primärem 
Salz und Carbonat Dies kommt daher, dass das sekundäre Hamsäure- 
Anion sich mit den H-Ionen des Wassers sofort zu dem kaum dissoziierten 

») Zcntralhl. t. d. l'cs. Pliys. u. Putli. d. Stoffwociisels. IlUO. Xr. 8. 

Minkuwski, Motono.suke Goto, Zeitsehr. f. ch. Cli. 30. 473. 
•) His und Paul, I. c. 

*) Heitriitio zur Kenntnis des mcnschlidicn Harns. \H2\. 67. 
*) Colasunti, Molescliotts Untersuchuiiueu. 13. Zeitschr. f. analyt. Ch. 
». 626. 
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primären Hamsäure-Aiiion verbindet. Es bleiben dann Salzkationon 
und 011 Ionen in der Lösung zurück (hydrolytische Dissoziation). Wenn 
aber die Dissoziation des Wassers durch viel Met^illhydroxyd zurück- 
godränul wird, so sind die sekiiiidiireM liariisiiure-Anionen bcstfitidip 
weisen .M;in<iels verfünk'irer H Ionen — und die sekundätvn Salze ktWinen 
sich bilden. Kine L()slichkeit sekundärer Trat«' in Wa.sser gibt es «ilso 
nicht, mid die früheren Angaben über eine solche ^) beruhen auf Irr- 
tum -). Die neotralen Urate können zwei rerschiedttie Basen sogleich 
enthalten. Scherer 3) glaubte im Uratsediment des Harns noch eine 
dritte Art von Uraten gefunden zu haben, welche auf eine Metallvalenz 
zwei HarnsäuremolekQle enthalten, Verbindungen von je einem Molekül 
Biurat und Harnsäure darstellen (Quariurate, Tetrauroto, dreifachsaurc 
Urate). In dieser Fomi sollte die Harnsäure ini Srhlangen- und Vogelkot, 
sowie nach Flensburg*) im Harnsäure-Infarkt der neugeborenen 
Menschen vorliegen. Diese Salze sollten sich bei Berührung mit Wrusser 
in Harnsäure und Hiurat mit Aikalicarhonatcn und einfachsaurem Phos- 
phat in Biurat umsetzen. Sie sollten schwerer löslich sein als die ent- 
sprechenden Biurate. Das einzige geeignete Lösungsmittel wäre normaler 
Harn. Es sind aber auch Vorschriften gegeben worden zur Darstellung 
der Tetraurato in vitro. 

Dm Kalium* und dns Natriumquadriurat siili nucli Roitorts') dar» 

atellpn, wenn man rinc .Xxotatlösun^ dor betreffenden ßtusis (3(M) cciu prozent. 
Kaliuniacetat- otlor ItK» vtiu eüier .'3 proz. Xatriumacetatlüeiung) .sitslend heiss etwa 
eine Minute lang mit (2 g) Hamwiure schüttelt, heü» fUtriert und das Kiltrat ab- 
kühlt. Der Niedersehlae wirri erst nut rektifiziertem, dann mit alisohitem Alkohol 
gewaschen und liei Blutwärme getrocknet. Iiis«t man das Filtrat im Wärmeschrank 
oder seil ist im Zimmer erkalten, so treten radiär gestreifte Kugeln auf. Das Ammon* 

?iiadriurat erhält man durch Kochen von 1 g Ham-näure mit 2<)0 com Wasser, dem 
ccm starke Ammoniakfiüssigkeit zugesetzt ist. Abkühlen des Filtrats auf Eis und 
Einleiten von Kohlensäure bis zur Bildung eines voluminösen Niederschlags. Das 
Caiciumaalz wird erhalten durch Lösen von 0,5 g Harnsäure in kaltem Kalkwa««er 
und vorsichtiges XeutraliBteren des Filtrat« mit Essigsäure; das Magnesiumsalz 
durch zehn Minuten langes Diirerieren von Harnsäure mit calcinierter Magnesia 
imd Wasser bei Blutwärme. Quadriurat kann man nach Roberts auch darstellen, 
wenn man Harn mit Natrium- oder Kaliumbioarbonat schwach alkalisch macht 
oder besser mit 3 Kaliumacetat versetzt ziiin SifKleii erhitzt, eine Minute lang 
mit übeEachüüsüjer Harnsäure digeriert, heiss filtriert und da« Filtrat abkühlt; 
war der Harn dabei zu schwach atkalisoh, so kami HaTtisäu» mit amtfallen, war 
er zu stark alkalisch. Hiurat. 

Versetzt man eine kalt gesättigte Biuratiösung mit einer starken Lösung 
von sweifaoh aauran Phosphat oder mit ^ Vol. «anxeia Harn mittleMr Koiiaan- 
tiatioii, «o lillt Quadiimat aas (Roberts *)). 

') Allan und Benscl». Ann. d. Ch. u. Phanu. (iö. I!t4. KS4.S. 

-) Höher, Physika). Oh niic der Zelle und Gewebe. 11. Aufi. W. EngelmMmn» 
Leipzig I1M)Ö. — His und Paul. I. e. 

') Canstatts Jahresbericlite. 1S45. Phys. Ch. 156. — Bence Jones» 
Joum. of the ehem. soc. 15. 201. 1S(;2. Cliem. Zentralbl. 1862. 372. 

*) Xunl. med. .\rcli. 18i»4; Jalirb. f. Tierch. 1893. 581. 

^) Sir Roberts, a. a. O. 26 n. 17. 

*) Roberts, a. a. O. 42. 
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Das Quadriurat bildet wie rlas Biiiriit ein jiclaliniises Hydrat; sättict man 
eine 5 proz. Lösung von eiiifacli suurein Xatiiunipliospliat in der iiitze mit Harn- 
säure, so Hcheidct sicii aus dem Filtrat heim Erkalten dieses Hydrat amorph oder 
in Weichen diirelischeinenden Kniieln ab ( R o l)e rt s ^)). 

Die Zersetzung' <Jes TetrauraUs durch Wasser la^st sieii unter dem Mikroskop 
beobaelit<*n. wenn man da» zugesetzte Wasser oft erneuert ; es tret-en zuletzt Ham- 
säurekrystalle auf. — l>öst man Quadriurai in der 1(MK» fachen Mentie heis>sera 
WasiM'r. so fallt Ix-im Krkalten die Hälfte der vorhandenen Hamsinire aus, die 
andere Hälft^^ bleibt als Biurat in Liisung (Roberts*)). 

Nach den Untersuchungen von Tunnicliffo und Rosen- 
h e i in sowie von Kolilor^) existioron jwloch die nu;ulriuraU' als 
als V c r b i n d u n Ii o n nicht, soiideni sind Icdiizlich ein (Jeiiii.sch von 
Harnsäure inid lUurat. Schhigond ist der Hcwois von Kohler, <l;uss 
sich Harnsäure in rratl<»sungen nicht hcsstn- lost als iu Wai^sor (eigentlich 
sollte sie darin wegen der Anwesenheit von liiirnsäure-Anioncn schwerer 
löslich sein aJs in Wasser). 

E» kommen also für die Verhältnisse in Lösungen und für den 
tierischen Organismus ausschliesslich die Biurate in Betracht 

Die einfach sauren Urate der fixen .Mkalicn erhält man 
durch Tiehandebi einer Lösung von Harnsäure in den Alkalihydraten 
mit Kohlensäure (Bensch) (auch Glycocoll fällt aus alkalisclien 
Lösungen von Diurnt Monourat. Harnstoff soll diese Fällunß verzögern ■')) 
oder durch Auflösen von Harnsäure in einem Alkalicarhonat oder 
Alkalihic.'rlMiuat. Sie bilden sich auch mit phosphorsauren, horsauren 
und essigsauren Alk<ilien. Mit einfach saurem Phosphat cnt.steht zwei- 
fach saures und Biurat, die Lösung reagiert dementsprechend amphoter. 

Diu Biurate treten in zweierlei Formen auf, in der einer unbestän- 
digen Gallert (als Hydrat, hydratische Form) und kristallisiert. 

Aus der Tv<)sunij von Harnsäurr in Aikalihydrat scheidet sich die Harnsäure 
beim Behandeln der Lösung mit Kohlensaure zunäclist als (Jallert ab, welche 
rieh darauf in Drusen kleinerer Kryntalle verwandelt (Bensch). Eine heiss jre- 
BÜttigte I/')s\mjr eines Alkalibiurats l»I(il)l nach dem Krkalten lanir( Zeit klar; 
auf Zusatz des gieiclu-n Volumens einer starken AikalisalzlüsuuK (2U uroz. Cldor- 
natrium, Natriumphosphat etc.) entsteht ein Toluminöser. ^rallertiger NiederBchlap, 
welcher später kry>tallinis('li wini (Ord, Roberts). T{<'li;i!i<?< It man (^tiadriiirat 
mit Wasser, so enthalt die Lösung Biurat, welches sich durcli i<ösen von Koch- 
salx in der LBsnng bis rar Sättigung gleichfalb ab Gallerfc abscheidet. Anoh ohne 
Fällungsniittcl kann sieh das Alkalibiurat ans gesättigten Lösungen allmälilich 
latinüs abscheiden (Huberts")); eine heiss gesättigte Lüsimg von Harnsäure in 
thiumcarbonat erstarrt beim Erkalten zu einer Gallert (Bensoh). Das gelatinöse 
Biurat sfcllf sich unf<T einem Mikroskop entwi^h r .ils amorphe Masse dar. oder in 
der Form weicher amorpher Kugehi. 1^ ist leichter löslich als das krystallisicrti'Biurat. 

Das krystallisierte Alkalibiurat (auoh das AmmonUurat) bildet entweder 
Kugeln, kleine Krystalle. oder lockere, aus Prismen zusammengesetzte Drosen. 

1) Roberts, a. a. O. »2. 

«) Roberts, a. a. O. 18. 

') The Land I'.mm). 1708. 

*) Zeitschr. f. ph. Ch. 72. 169. 1911. 

») H. Kionka. Zeitschr. f. exp. Path. u. Th. 2. 1. 1905. — E. Frey, ebenda. 
8. 2(i. r.K).-. 

^) \V. M. Ord, On the Influence of Colloid.s upon Crystalhne Form and 
Oohesion. London 1879. 72. — Sir W. Roberts, a. a. O. 90 u. 117. 
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Für die Gewinnung von gut krystallisierendem Itfononathumurat iat es von 
graarter Wichtigkeit, anohit reine Hanuftme m verwend«n. Nur eine solche 
Beferl ein schön krj'stallisiert<*s, rfines Produkt mit dem theoretischen Krystnll- 
wssergeiialt, wenn man »ie. nach den Angaben von Uis und Paul bzw. Gudzent 
in der berechneten Menge n/10 Natnmlange bei 00* 16st, Yom nngelfiaten rasch 
abnatsoht und die Lösung langsam erkalten lässt. Mit wcniiicr reinen wenn auch 
aoaJytiich einwandfreien Hamaäurepräparaten erhielten wir immer zunächst 
Ewar flchdnbar weisse, aber unter dem nikroskope als ans br&vmlichen Kugeb 
bestehend sioli erwoiHcnde amnrplic Prorlnkt^". wt-lclie den verschiedensten 
Versuchen, sie zur Krystaiiisation zu zwingen, widerstanden. Auch die all- 
Ajemein gefibte Reinigung der Hamaftnre nach Horbaosewski (L5sen in 
konzentrierter Sclnv ofolsäure und Eingiossen in Wasser) änf!< rte l>ei solchen 
Präparaten nichts an dem Aussehen und Verhalten des aus Urnen gewonnenen 
Natriumurata. Wir') haben nun gründen, dass die die Krystallisa^ni hem- 
menden Sn!)staiizrn zum grössten Teik» in den meist auch etwas v-'e- 
färbten Mutterlaugen von dem zunäcliät erhaltenen amorphen Produkt gelöst 
Ueiben. Wäscht man dieses mit Wasser alkalifrei, so eriialfe man nach dem Zer- 
setzen mit Mineralsäure schon eine erhehlich reinere Harnsäure, welche dem 
oben zitierten Verfahren unterworfen, meist ein Urat Uefert, welcliea imter tiem 
Mikroskope bereits eme Andeutung krystaUinischer Stroktor aufweist. Behandelt 
man dieses zweite Produkt wie das erste imd das gewonnene dritte, eventuell 
vierte, eln tiso, so gelangt man schliesslich, allerdings unter erheblichen Verlusten, 
aber mit Sicherheit zu einem sehr schönen Präparat, welches imter dem Mikroskop 
aussf lilit <sli( Ii tadellos gleichmä^sige, isolierte, nirgends agglomerierte, verhältnis- 
mässig grosse Madeln zeigt, in Wasser suspendiert, prächtig szintilliert und nach 
dem Absaugen und Waeonen eine seideglanzende. verfilzte, papierälmliche Masse 
darstellt. ^lanchmal nniss man den gleichen fiang IjIs sechsmal wie<lerholen, bis 
man zu einem befrie<ligenden Resultat kommt I)a)jei macht man stetä die 
Beobachtung, dass das Urat immer schwerer löslich wird, je reiner es wird. Man 
ist gezwimgen, zum Lösen der solcher Art ül)er das Urat gereinigten Harnsäure 
stärker venliitmte Lauge: n/15 n/20 zu verwenden, weil bei Anwendung von 
n^/lO-I^uge fjist gleichzeitig mit der l>ei 50* erfolgenden Lösung der Harnsäure das 
l rat au>/nl<i vsf ullisit'ivn Ix-ginnt, so dass man mit dem Filtrieren zu spät konmit 
otler tiic l' iliration lutoliie der vorzeitig einsetzenden Krystallisation gestört wird. Die 
aus solchen schönen Präparaten durch Mineralsäure gewonnene reinste Harnsäure 
krystalllsiert nicht mehr in rhombischen, sondern in rechtwinkeligen Täfelchen. 

Die ph\ sikalisrh-chcmisrhen Konstmti'ii der HiiiraU', des Ainino- 
niunis, Natriums und Kaliunis hat Gudzent ermittelt-} (siehe die 
Tabelle). Die Löslichkeit nimmt beim dauernden Rotieren von fibcr- 
schussigem Salze mit Wasser bei der gleichen Temperatur zunächst 
bis zu einem Mnxinmm, dem Sättigungspunkt, zu. Dieser wurde von 
dem am schwersten lr>slirh«'ii Anmionsalz am schnellsten erreicht und 
von dem am besten hisliclK'ri Kaliumsal/, am spätesten. Von dicsrm 
Punkte ab nimmt die Lösliehkeit bei weiterem Kotieren alimählich 
mit abnehmender Geschwindigkeit ab und bleibt dann Ton der 140. 
Stunde an konstant. 

Gudzent erklärt dieses Verhalten durch die Annahme zweier 
Reilien von primären Traten, ilic sich sonst in nichts als durch die 
verscliiedeiie Lrislichkcit \ i>ii< in;im|(>r mit<'rschei(ieii. Das leichter 1()S- 
liche Salz ist ujibcsL;indig und geht vom .Momente seiner Entsk'hung 
aflinShlich m das zweite, beständige, weniger lösliche über. Das itn* 

von Kuaffl und Wiechowski. Zeitschr. f. phys. Ch. 77. 303. 1912. 
•) Zeitsohr. f. ph. Ch. M. IfiO. 1008; M. 66. 11)09. 
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beständige soll der Laktanifonn dor Ilarnsiiiirc fs. o. S. KKK). Fomud I.), 
das beständige, schworer irisiiche dor Laktiinforni der Harnsiiurv' 
(Formel iL) zugehöreii. Bei der Darstellung der krystaliisicrten Alkali- 
biurate erhält man immer ein Gemisch beider Salae, des schwer lös- 
lichen, beständigen b- und des leichter löslichen, mibeständigen arSabBes. 
Das a-Salz ist bei 180 um 33,400, bei 37° lun 33,9oo löslicher als daa 
I) Salz. Die oben mit^rotoilten Boohachtungen ül>er die beiden Formen 
der Alkalibiurate, insbosonden' xWht <li<' IcMchtere Lrislichkeit d(!r gelati- 
nösen, besser gesagt, amorphen Modifikation haben wohl sicher Bezie- 
hungen zu den von Gudsentan krystallisierten Salzen gemachten 
obachtungen. Bd der Darstellimg der krystallisierten Biurate nach dem 
oben beschrieboien Verfahren fällt immer auf, dass das Natriurnurat 
deutüch schwerer löslich wird, je schöner sich die Krystallo ausbilden 
und je reiner (d. h. frei von amorphen Teilen) das Präfiarat Svini. 

Die h ichtore Liislichkeit des bei der Bildung zunächst entstehenden amorphen 
Urata dürfte auch die Ursache dafür sein, dass nach Beohhold und Ziegler 
(Biochem. Z^ itschr. 20. S. 1S9. 1909) die Lösliehkeitvon Hanuiiiie im Serum um 
das 20 fache grösser ist als die vom Urat. 

Die LosiingsTerh&Itnisso des Natriumurats und seine Losungen zeigen übrigens 
noch andere Eigentüiulichkeiten. «eiche durch die (Judzentsche Annahme nicht 
erklärt werden, sondern eher für die Möglichkeit sprechen, dass die Urate auch kol- 
loide LoBongen bilden können. So haben von Knaf f el und Wie ohowski beob- 
aditet, dass die durch Erwärmen b<'dingto Erhöhung der Ixislichkcit trotz An- 
^rew>nheit von Bodenkörper beim Erkalten und langem Stehen bestehen bleibt. 
(Vgl. dura ftuoh Sehuls» biochem. Zeitschr. 48. 85. 1913.) 

Die Hydrolvse der Biurate in wässeriger Lösung ist aus der Dissoziations* 

konstante fies Wa.ssers und der ITamsäure (l)ei der schwachen Animoniunil)ase 
auch aus deren Diasoziationskons taute) und dem (ieliult der gesättigten I^isimgen 
an Salz berechnet. Die durch die hydrolytische Diaso/.iation auftretende Kon- 
zentration an OH-.Molen in einem Liter Ix'trägt nach dieser B<'rechnun(i ((Jutizent) 
beim Ka-Salz = 5,ü . 10 und Imirn Ammoniunisalz ~ 0,27 . H) — 7. L)a der ()H- 
Molen-Gehnlt von einem Liter Waaser (der Xeutralpunkt) = 0,8 . 10 — ^ Ix^trägt, 
so mu«8 die I^'jsung dm Kaliumbiurats alkaliseh n\'vgieren (der OH-(JehaIt seiner 
Lösungen liegt über dem Xeutralpiuikt) und die Lösung des Ammonium biurats 
sauer reagieren. 

Das am leichtesten in Wrisser lösliche AlkaUbiurat ist dos Lithium bi urat» 
Eb Ifiet sich nach von Schilling in 370 Teilen kalten und 39 Teilen kochenden 
■Wassels % Nach Vioario •) Idsen 100 Teile Wasser von \» 0,258 ff, 100 T^ile 
Wasser von 37° 0.270 p Litliiujnliinrat. Ks wirtl pelatincis erhalten. N'.ich der 
oben beschriebenen Methode der Darstellung des krystallisierteu .Natriumurats 
ist es mir uioht gelungen, das Lithiumbiurat krjnitalluiert su erhaltoL 

Das Natrium l)i urat krystallisiert mit einem Molekül Wjusser*), die ältere 
Angalx" von Hfli rciid und Roosen *) ist irrtiindioh. Ks ist wie das Heteroxanthin- 
und das Paruxanthin-Xntrium in konzt'ntrierler Nutronlauge unlöslich'). Es 
krystallisiert im monoklinen System ®). 

Das Kalium biurat kzystallisiert loystallwasserfrei *). 

») Ann. d. Ch. u. Ph. 122. 241. 

*) Joum. de Pharm, et de Chim. 16. 268. 1902. 

•) Gudzent. I. c. 

«) Ann. d. Ch. u. l'li. 251. 2.V2. 1H8<>. 
*) Salkowski. rtl. Ari-li. 56. ."54!). 1S!M. 

•) <;udzcrit und T a 11 n Ii a u s c r. Zeit sehr. f. ph. Ch. «0. 15M)<>. 
Neubauer-Hupport, Analyst des Harns. 11. Aufl. 6ö 
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Das Ammonium biurat krystallisirrt elxmfall.s ohne Wasser seine 
Kiyetelle gehören dem rhombischen System an Es iHt in konzentrierten 

Ammonsalzlösiingen imlösHch (Chlorid^). Sulfat*), Aoetat '')). 

Hamsaures Alkali wird durch Chlorammon gefällt (Liebig und Wöhler), 
und zwar als saures Ammonurat. Dieses Salz bildet sich immer, wenn Harn« 
säure in alknlisoher Ijösun^ (in Alkalihydrat. einfach saurem Phosphat) und ein 
Ammonsalz aufeinander treffen. Eis ist nach Hopkins in gesättigter Chlorammon« 
lösung völlig unlöslich, löst sich nach Fokker auch nicht in Harnstoff lösung, aber 
in vertliinnt^m Harn. Ammoniak (Schultens) sowie Ammonsalze (VV^etzlar) 
fällen die Harnsäure aas Harn in einigen Stunden ao vollständig, dass eine Säure 
darauf keinen Niederschlag mehr gibt; dagegen scheidet sich aus Harn, aus welchem 
die Harnsäure mit Salzsäure gefällt Ist. auf Zusatz von Ammoniak noeli Jlamsäure 
eb (Schwanert). Sättigt man Harn mit Chlorammon, so fällt alle Harnsäure 
binnen zwei Stunden als saures Urat aus (Hopkins). Diese Ausscheidung erfolgt 
auch beim Sättigen des Harns mit Ammonsulfut. der Niederschlag tritt aber lang- 
sam auf und ist erst nach einigen Tagen vollständig; dieser NiedencUag ist üeg^- 
xot nnd amorph (Edmunds")). 

Einige organische Basen bilden mit derHamsame leicht lösliche Salze 

und besitzen daher ein grosses Lösungsvermögen für dif Hanisiiurc. Nach R üd e 1 '') 
löst sich i g Harnsäure in 1890 com 2jproz. Harnstufflösung. — Piperazin 
(Di&thyMliamin) HN (C2K4)2NH, welohee selbst mit einem gro o a e r en Überschnss 
an Harnsäure immer das neutrale Salz C4H,oN2.C5H4N403 bildet, löst nach Ma je rt 
und Schmidt die Harnsäure sehr leicht und schon in der Kälte; 1 Teil des Salzes 
last sieh bei 17* in ungefähr 60 Teilen Wasser. Nach d. Klip lost Piperazin 
bei 16 — 30" xmircfälir eben so viel Harnsäure, wii- kohlensaures Litliion. naeli Phigge 
aber besitzt Piperazin in konzentrierter Lösung für Harnsäure ein grösseres Lösungs- 
verinögen als lathioncarbonat. in grosser verdnimung dagegen ein geringeres. 
In einer lOproz. Piperazinlösung ist hanisanres Pijxrazin nicht TUiirtslicli (Sal- 
kuwski). \Vie Meiseis angibt, übt ein Harn mit 2 % und mehr Piperazin auf 
Hanisäure und Uratkonkremente keine ISsende Wirkung ans. — Auen daa wein- 
saure Dimethylpii>erazin (Lycf tol) wird von Wi t f /.a c k als ein Harnsäure loeendes 
Mittel bezeichnet. — Das harnsaure Methylglyoxaüdin (Lysidin) C^HgN^.CItl^NiPli 
ISst sich nach Ladenbnrg*) schon in sechs Teilen Wasser. 

^) <<udzent, L c. 

*) Gudzent und Tannhftnser, 1. o. 

*) Hopkins, Proe. roy. soe. 52. 03. 1S02. 

*) Edmunds, Am. Joum. o£ pliys. 17. 452. 1895. — 0. Folin, Zeitschr. 
f. ph. Ch. 24. 242. 18U7. —E. Wdrner, ebenda. 21. 72. 1800. — Folin n. Shaffer» 
ebenda. .11 Ö57. 1901. 

Polin, el)enda. 24. 232, 242. 1897. 

') Liebig und Wöhler, Ann. d. Ch. u. Pharm. M. Stö. 1838. — F. Gow- 
huui Hn|)kiiis. Pi-ooe(Hlin2s of the rov. Soe. 52. 93. 1893; Joum. of Patholoiry 
and Baetcriolouv June 1893; Cliem. Zentralbl. 192. 2. 8269. — Fokker, Pflüge« 
Archiv 10. l'w u. iftL — A. Edmunds, Joum. <rf Fh3rsiol. 17. 462. 1895. — 
Schultens. Celilens Neues Joum. d. Chem. .3. 347. 1804. — C. Wetzlar, Bei- 
träge zur Kenntnis des menschUchen Harns. Prankfurt a. M. 1821. 19. 

•) Horbaczewski. Zeitsehr. f. phvsiol. Ch. 18. 347. 1893. — Salkowski, 
Virchows Areliiv 50. 193. 1870; Zentrafbl. f. <]. med. Wiseensch. 1804. 515. — 
G. Küdel. Arch. f. exper. Pathol. 30. 4Ü9. 1892. 

•*) \V. Majert u. A. Schmidt, Ber. d. ehem. Gesellsch. 28. 3722. 1890. — 
R. V. d. Klip, Tijrlsehr. v. Cericfsk. iHffJ. 1. 44r); Jahresb. f. Tierch. 1892. 531. 
— P. C. Plügge. Nit!tlerl. 'l'ijtlsclir. voor Phanuazie tt. 355. 1894; Ch. Zentralbl. 
1805. 1. 29,3. — Salkowski, Pflügers Archiv M. 340. 1894. — W. A. Meiseis, 
Ungar. Arch. f. Med. 1. 304: Jahresb. f. Tierch. isn3. r)82. H. Witt zack, 
AUgcra. med. Zentralztg. 7. 1894; Jahresb. i. Ticrcli. 1894. 634. — A. Laden- 
bürg, Ber.. d. ehem. Gesellsch. .27. 2052. 1804. 
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Die Ixislichkcit der Umtc einiger otgaiüaoher Saaea in 100 leilea Waaaer 

gilit Vicario (1. c.) wie folgt an: 

b . 18»» b . 37« 

IVoj.vlamin 0.28,5 0.420 

Atlivlcndianün 0..".20 0.705 

Difithvlendiamin (Pij>era3dn) . . . 2.223 2.227 

Methvlulvoxnlidiii (Lvsidin) . . . . 4,l»ö 5.663 

DimethviiJiperuzm . " 5,370 6,086 

Urotropin 0»6S3 2,90 

Leicht löslich ist auch dus Piperidinsalz 

Über das Verhalten von Pyridin vgl. W. Brftutigam, Pharm. Zeitsehr. 
47. 1902. 

Mit Kreatinin verbindet siclx Uamsäure äquimolekular, es handelt sich also 
mn ein primäres Salz*). 

Tiwimtren von Harnsäure (als Xatronsalz) in H a rnstof f 1 ö .s ii n g o n von 6 "q 
und darüber scheiden nach Küdel (1. c.) auf Zusatz von &kme keine Uamsäure ab, 
flondem eine Verbindung von Harnsfttire mit Harnstoff als flookigen. sidi 
put absetzenden und sieh erst Ki-i 70 — 80" wieder lösenden Niederschlag. Säuert 
man die alkalische Lösung an, so besteht die Verbindung aus CH4NjO,C^lLN40.,UjO, 
neutralisiert man nur, so fällt 2CH4NaO. C5H4N.0. 4HiO ans. Für die Bfldmig 
des sauren Salzes muss die T/isung niindestien.s ß",, Harnstoff enthalten, für die 
des neutralen Falzes ist eine lOproz. Hamstofflösung erforderlich. Beide Ver- 
bindmigen sind weiss. flOekig, faftllen sieh zu Fetzen und Hauten zusammen, seigen 
unter nem Mikroskop Andi ntuntren von Kugeln und Zylindern und bilden auf 
dem Filter ein roattglänzende« Häutchen. Wasser und Alkohol zersetzt die Ver> 
bindmigen, Alkalien Htsen sie leicht, verdünnte Salzsänve vetändert sie vkAk% 
verdünnte Salpetersäure scheidet sal]>eterHauren Hanurtoff ab, konielltrieirte Sal- 
petersäure zerlegt sie unter Gasentwicklung. 

Das Ca Iciumbinratlfist rieh naeh Allan und Bensch') in 603 Teileil kalten 
und 270TeiIen hcisx ii Wassers: wiin alsoin der Kalt« lÖsUcbeiralsdasNattilinibilintt» 
Das neutrale Calciumurut ist viel >^'cniger lüslicii. 

Das Magnesivmbimrat loTstallisiert ndt SH,0. Ibn erhält es Melit gnt 
krystallisiert. wetui man rein.ste Hanisäiire mit ülx rschüssigem MaLrnesiuinoxyd 
und Wasser zum Sieden erhitzt tmd das Filtrut erkalten lässt *). Im allgemeinen 
werden die Biurate der alkalischen Erden durch Umsetarang der betraffenden 
Salze mit Alknlibiuraf crluilfm (liensch, 1. e.). Eh l<ist sich ti;u'h Allan nnd 
Bensch (1. c.) in 'Sl.'A) Teilen kalten imd 160 Teilen kochenden Waaseis. 

Das saure Bari um salz ist unlöslich. Die Hamsänie wird ans neutralen 
LSsnngen dureh Cldorbarium vollständig gefällt*). 

Das Strontiu m biurat löst sich nach Allan und Bensch (1. c.) in 5300 
Teilen kalten und 2300 Teilen kochenden Wassers. 

Die Urate la.ssi'n sieh infolge ihrer Zerset/.liehkeit in der Warme ni*Mst nicht 
in der gewöhnlichen WeiHC umkrj^itallisieren. Man wird zur Darstellung der 
krjnrtallisiert^n Salze der Harnsäure in ähnlicher Weise vorgehen mossen, wie es 
oben für das Xatriumbiurat Ix'.-^ehrielx'n wonleti ist. Sie sind weder in Lösung, 
noch im testen Zustande l)estiindig. sondern zerwetzen sieh. Sie gehen ziemlicn 
rasch durch tierische Membranen, besser aus salzhaltigen Lösungen. Nicht- 
elektrolyte hemmen die Dialjse nicht, wohl aber Kollokle*). Die Löalichkeit 



») Tunuicliffc, C. f. Piivs. 11. 434. 1897. 

*) G. Klemperer, Fortschr. d. Med. 1901. 328. 

») Ann. d. rii. u. Ph. BT». 140. 1848. 

*) V. Knaffl und Wiechowski, Zcitsclir. f. ph. Ch. 77. 303. 1012. ■ 

Geelmuyden, J. I. 22. 198. 
•) H. Lövigne, Dias. Lyon. 1906/00. J. T. 30. 
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der Biurate wird naturgemäss durch die Anwesenheit von ISaizen, welche das 

geiehe Anion enthalten, erfaeblioh herabgeeetet infolge der ZurfidnhUngung der 
issoziation. Bei dem Xatriumgehalt dos Blutserums l>oträfrt die lÄiislichkeits- 
emiedrigung der Laktamform des Natriumbiurats 91,35 7o der Laktimform 94,1 
(Gudzenti)). 

Al)er auch durch Zusatz von Sabwn mit einem anderen Kation wird die 
Löshchkeit der Biurate herabgedrüdkt» wenn das hinzugefügte Kation mit der 
Hanu&nre ein sohweirer 16Bliohee Sab Uldet. Es fftllt allemal das sehwerer ISsKche 
.Salz au.s. Zusatz von Koclisalz zu einer Lithiumhiuratlösune fällt Xatriuinlnurat 
aus, ebenao fällt Kochsalz aus einer L6amig von Harnsäure in Piperazin oder einer 
anderen organisohen Baw Natrinmbiitrat ans. In gleicher Weiee wirkt der Znsate 
von Ammonsalzen (s. o.). Dementsprechend kann die Zugal>e von Lithidinsalz 
die LüsUohkeit des Natrium l)iurats in Wasser nicht verbessern, Da^ouen be- 
lichten Bechhold und Ziogler (1. c.) fiber eine Verbesserung der Uratl6aiohkeit 
im Serum durch K. Li, Mg- Salze und Ra-Emanation. Unwahrscheinlich mutet 
dabei die Angabe von Vindevogel (Ö. 1024) an, dass Koclisalz eine Lösung 
Ton Hams&are in Pottasohelösung oder Harnstoff nicht f&lle. Aus dem genaonten 
Grunde wirken die in \itro die Harnsäure leicht lösenden Basen in kochaalzhaltigeO 
Medien wie der Harn weit weniger oder gar nicht (s. w. u.). 

Beide Bleisalse sind unloslioh. 

Xriitiale harnsaure Salze gel)en seihst in grosser Verdünnung mit Queck- 
silberchlorid sofort einen weissen Niederacidag wie die anderen Purinstoffe. 
Dasselbe gilt ytm anderen Queoksilbersalsen, wie dem Nitrat und Aeetat. 

Eine v<>nlünnte schwach atntiioniakalische Hamsäureltisimg (mit neutralem 
Urat) bleibt auf Zusatz einer auuuouiakaiisclien »Silberlösung klar; fügt man der 
MiBohung aber dn Neutralsals oder eine ammoniakalisohe Magnesialösung in 
Salmiak ninzu. so entst^-ht sofort ein Ieicht<"r grossflockiger otler gelatinöser Xif^der- 
schlag (ein Salz der Uamsaure mit Silber und der zweiten als Salz zugesetzten 
Basis), der sich nach einiger Zeit absetzt, sohmutzig weiss oder gelbli«^ erscheint 
und fast alle Harnsäure enthält (Maly). Xaih Schröder lässt sich noch 1 rag 
Harnsäure aus 20Ü ccm Wasser als iSilber-Magneüia-iSalz abscheiden. — Pepton und 
Propepton beeinträchtigen nach 8tadthagen diese Fftllung der Hamsfture nidit. 
— Fällt man Harnsäure in ( Ici^'t-mvart von Magnesiasalz mit ammoniakalischer 
Silberlöeung, so enthält der Xiederscldag auf 1 Mol. Harnsäure 1 At. Silber (Kay- 
oraft, Herrmann, Czapt k*). 

Wie die Xantliinba.sen gibt auch die Harnsäure mit Kupferoxydul eine 
so gut wie uniöshohe Verbindung. Sie entsteht als weisser feiner, an der Luft 
sriinlioh werdender Niederschlag beim Koehen von Hamsfture mit Fehüngsoher 
I«Ö8Ung woliei (las Kupferoxyd durch die Harnsäure si lti>t zu Oxydul renuziert 
wird, oder wemi Harnsäure in alkalischer Lösung mit einer Kupferoxydul» 
ISeung in anderer Weise susammentrifft. (Reduktion der Fehlingschen Lösung 
durch Traul>enzucker, durch Hydroxylamins ilz. Balke, oder von Kupfi rsulfat 
durcii Bisulfit, Krüger). In rler Wärme entsteht der Niederschlag sofort. Mit 
Kupferralfat und Ii^triumhy|K)sulfit gibt dagegen eine HamsfturelSsung nach 
Krüger^) weder in der Kälte noch in der Wäruu' einen Xiederscldag; die liildimg 
TOn hamsaurem Kuoferoxydui in > ehlingscher Lösung wird durch Tixiosulfait 
etwas beschleunigt, oarch Bisulfit dagegen sofort herrorgerufen. 

Sowohl die Fällung dtireh anunoniakalische Silherlösung und Magnoaia- 
mixtur als die durch Kuptersuifat und Bisulfit, werden durch Xucleinsäure und 



M Zeitschr. f. ph. Ch. M. 1909. 

^) >faly. Pflüi/ers Archiv 6. 203. — v. Schröder, Beiträge zur Physiologie. 
C. Ludwig gewidmet iiW7. 92. — Stadthugcn, Virchows Arclüv 109. 398. — 
J. B. Haycraft, Zeitschr. f. anal. Gh. 26. 168. — Aug. Herrmann, Zeitsehr. 
f. physiol. Ch. r,(M). F. Tzapek. daselbst 508. 

*') P. Baike, Joum. f. prakt. Ch. [2J 47. 54«. — M. Krüger, Zeitschr. f. 
physiol. Ch. 18. 354. 
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ThyminAäure gehemmt oder verhindert Wfthiwftheinlieh dnd anick andere Stoffe 

in dieser Richtung wirksam (Albumosen etc.). 

Nacli Balke kommt der Verl)indung die Zusammensetzung CJH4N4O3. CujO 
SO. Sie löst sich nach Krügor*) erst in 3ftOOOO Teilen Wa.s8er. Alkahhyclrat« 
r^rnetzen 8ie nicht, aber in Thiosulfat ist sie nach Krüger löslich. Sohwefelalkalien 
zerlegen sie unter Bildune des der Basis entsprechenden Urate. 

HamMiure gibt nadi Kreidl*) mit Nessleraohem Reagens einen dem 
Gewicht der Saure proportionalen NiiNlerschlag. 

h) Mit S ä u r e n. 

llanisäure lost sich /iciiilich ioicht in wariiicr koiizciitiicilcr 
Schwefelsäure ^^W c t z 1 a rj und beim Erkalten der Lösung krystal- 
lisiert schwefelsaure Hamsäure aus. Das Salz wird durch Wasser wieder 
in seine Bestandteile zersetzt (Pritsche^)). 

Oaabe*) nimmt das Bestellen von Doppelsalzen der Harnsäure und 
Phosphorsäure an (Urophosphate), at)er olmo ausreichenden Beweia. Pfeiffer 
hat den Versuch gemacht, diese Annahme zu stützen. 

Versetzt man die Lösung eines reinen hamsauren Salzes mit Salz- 
säure und darauf, so lange die Flttssif^t noch klar ist, mit Phosphor- 
wolf ramsäui« so entsteht sofort ein hellschokoladebrauner fein- 

k(")rni{^er Xiodorschla^. Harnsäun'l(>siine. ans wolrhor die Hirnsänro 
durch Sal/..säurc gefällt ist, li('f«Mt mit dein H<'a^<Mis langsam citHMi 
noch ganz deutlichen KiederschUig brauner, w^ürfelähn lieber, rhombischer 
Krystalle. Die Ni^erschläge geben die Murexidprobe. Wird gefällte 
Harnsäure mit saurer Phosphorwolframsäure geschüttelt, so verwandelt 
sie sich nach und nach in Aggrej^atc der braunen Krystallc (Huppert). 
Dio Fällung der llainsäure durch Phosphorwolfianisäure ist nach 
JS c h ö n d o r f f ' ) vollständig. 

Von der Fällliarkcit der Harnsäure durch l'bosphorwolfrainsäure 
gilt da.s, was oben von der Fällbarkeit der Purinstoffe überhaupt 
durch dieses Reagens gesagt ist VeidlUioi man die konzentrierte 
Lösung von Natriumurat mit dem gleichen Volumen Wasser, so erzeugt ^ 
eine lo/oige PWS-Lösung bei Gegenwart von lo/o Salzsäure von 1.19' 
sp. Oew. keine Fälhinc mehr. l)i<' konzontrifrtc IVatl<">simc wird noch 
gi'fällt, der Xiedcrschlat; ist j<'<loch schon Ihm niässiger Wärnu' (40") 
löslich. Vermeidet ntaji daher enien Cberschuss von PVVÖ, so kaiui 
man Flfissigkeiten, welche Stoffe enthalten, die sehr leicht mit PWS 
fallen — wie den Harn — ohne dnen Verlust an Harnsäure befttrchten 
zu müssen, durch PWS reinigen. M<ui setzt zu diesem Zwecke zu der 
Flüssigkeit 1"m Salzsäure von 1,11) sj). Oew. oder die äcjuivalcnle 
Menge Schwefelsäure und cnnittelt in kleinen Proben von ca, 4 ccin 

>) M. r.oto, Zeiteohr. f. physiol. Ch. 80. 478. 

«) Krüger, a. a. ü. 20. 170 u. a. a. O. 
. .') J. Kreidl. Monatah. f. Ch. 14. 109. 1893. 

*) 0. Wetzlar, lieitriige zur Kenntnis des menschlioheQ Harns 1821. 07. 
1- £rits8obe, Ann. d. Ch. u. Pharm. 28. 332. 

•) Oaubp. C. r. de la 8oc. de Biol. [9] 1. 383. 1889 und 2. 404. 1890. 

•) E. Pfeiffer, Berliner klin. Wochen.'^chr. 40. 41. 1804. 916. 
B. äohöndorff, Pflügers Archiv «2. 29. 1895. 
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diejenige grüsste Menge von 1<'ü PWS, welche man znsofzon kann, 
ohne dass im Filtrat i^WS nachweisbar wird. Als Reagens auf PWS 
verwendet man irgend ein besonders leicht fällbares Alkaloidsalz ij^uns 
hat sich Chininhydrochlorid bewährt, Bass» unveröffentlicht) oder 
den Harn selbst. Um jeder Möglichkeit einer Fällung von Harnsäure 
vorzubeugen, kann man unmittelbar nach dem aus dem Ausfall der 
Vorproben für die Hauptrnenqe der Flüssitjki'it berechneten und erfolgten 
Zusatz von l'WS <'inc klein«- Onanlität einer ö"oig<'n ('hiniiihydruchlorid- 
lösung hinzufügen. Die FiltiaLion soll sofort vorgenommen werden. 
Bei Anwesenheit von sehr viel Harnsäure kann man die ganze Prozedur 
bei gelinder Wärme (40—600) vornehmen. 

Sehr vollständig wird die Harnsäure (aus Harn) nach Jaffö^) 
neben dem Kreatinin durch Pikrinsäure gefällt; das Filtrat gibt mit 
ammoniakalischer Silberlösung nur eine minimale Trübung. 

Bei Anwesenheit von Nucleaten wird eine Uratlösung durch 
Essigsäure nicht ge&llt und Kupferchlorid erzeugt in der Lösung i in mi 
Niederschlag, welcher ein konstantes Verhältnis von X:P aufweist-). 
Die Annahme, dass es sich um eine Verbindung von 1 Mol. Nuclein- 
säure und 2 Mol. Harnsäure handle, wurde aber widcrieet •^). 

c) Die Harnsäure vermaij Aldehyde aii/.ula^ctn. Die »Mitsfainli ueu 
Verbindungen haben durchaus andere Eigenschallen als die Harnsäure. 
Harnsäure lost sich in käuflichem 40<Voigem Formaldehyd leicht, ins- 
besondere in der Wärme, beim Erkalten Wlt ein krystallisiertes Produkt 
aus^). Durch Reduktion der erhaltenen Verbindungen durch Zn und 
HCl gelangt man zu den verschieiienen -Methylharnsäuren •'•), die An- 
laucrunt; findet also lui den N-Atoinen statt. .Meist handelt es sieh um 
die Di-l'orinylverbindung. Es entstehen aber unter Umständen auch 
Verbindungen mit 1 und 4 Hol.*) Formaldehyd. Die Formaldehyd- 
Harnsäurcn werden durch Säuren nicht gefällt, doch wirken Säuren 
etwa.s hemmend auf die Entstehung. Die Harnsäure löst sich in Forinal- 
dcdiyd Ir-ichter bei Gegenwart von .\lkali. Kochsalz ist olitv> l'influss 
auf die Lösliclikeit ''). Löst man das Dil'i ndukl in Schwefelsäure und 
fällt mit Wasser, so erhält man Anhydroformaldehydharnsäure '). Die 
Di-Formaldehydbarnsäure verhält sich im Organismus anders als Harn- 
säure B). wird jedoch nach Schittenhelm (Münch, med. Wochenschr. 
1912, Nr. 44) vom Hunde wie Harnsäure zu AUantoin oxydiert. 

») Jaff6, Ztsrhr. f. ph\'a!ol. Ch. 10. 393. 1886. 
») Soo. Aldi. t. cxp. V:üh. II. Vh. :ü. 75. 1907. 
») Schittenliolm, Zeitschr. f. exp. Pnth. u. Th. 4. 1907. 
*) Weber, J»ott und Tollens, H. 1$. 3«. 25U. 1897. 
^) Höhringer Söhne Mannheim-Waldhof. Patentbl. M. 873. 1899. Ch. Z. 
1900. 1. 270. 

") Vindovogel, Ann. soc. rov. .sc. lue I. et nntur. Bruxelles 9. faac. 1. 03. 

1900. 

') A. Nikolaier, Arch. f. klin. .Med. 89. H^S. 10U7. 

*) Minkowski, Deutsche med. Wocheasclir. tS. 499. 1902. 
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EU iLsowie der Formnldehyd bilden andere Aldehyde f .A* « t SalicylaHahyd, 
Vanillin) mit Harn«iure leielit Itislichc. »äurelwstiindi^re Verbind untren 

Beim Schütteln mit Benzoychlorid niiuiut die Harnsäure kein Benzoyl 
auf *). EboiBowciug gibt iie mit DuuBobeuolralfofläuie alne DiiwoMnidoiw- 

hiiidung ^). 

4. Zersetzungen. 

a) Wenn man Harnsäure W Stunden lang unter Luftabschluas mit Wasser 
kocht, .so entsteht nach Magnier de laSource Dialanäure 04114X20^ undSbm« 

Stoff (Kohlensäure und Ammoniak). WinI Harnsäure tagelang mit Wasser auf 
l.'iO* erhitzt, so bildet «ich nach Wühh-r ham.saure.s Ammon. Aber l>ei nur vier- 
stündigem Erhitzen vcm Aonsäure mit einer I^xsung der Hamsalze wird nach 
Cazeneuve und Hugounenq kein Ammoniak g<'l)ildet. Bei vierstündigem 
Kochen mit Magnesia entwickelt die Harnsäure nach Berthelot xmd Andrä 
kein Ammoniak; verreibt man dagegen Harnsäure zwei 8timden lang mit lOproz. 
Salzsäure, so liefert da.s Filtrat b«>im I>esti liieren mit Magnesia 1 "q des Stickstoffs 
der Harnsäure als Ammoniak. Eine siedende Lösung von Kaliumurat beginnt sich 
nach Kreidl *) nach zwölf Stund(>n zu zersetzen, auch in einer StickstoffatmoBphäTe. 
Mit Wasser von 100" zersetzt sich Harnsäure ebenfalls *). Die dalx'i auftretenden 
Produkte verijrauchcn melir Pemianganat als die vcrwentlete Hanusäure. In 
der Kälte tritt erst nach seoiis Tagen Zersetzung ein. Diese six>ntane Zersetzung 
der Harnsäure in wässeriger Ijösunu wini durch Platin Ix-schleunigt *). durch 
Mineralsäurc verhindert Eine wässerige Hamsäurelüsung lässt sich nicht 
ohne merkbare Zersetzimg eindampfen schon bei einer Temperatur von IS* 
tritt nach 1 7 Stunden Zersetzung ein Bei der Dialyse geht ein Teil der Hamaäure 
durch Zersetzung verloren 

b) 1>iiroli Natrinmamalgam wird die Hamaftiire bei Abechhun der.Loft 
nicht verändert (E. Fischer")). 

Beim Erhitzen mit konzentrierter (Jodwasserstoffsäure oder) Salzsäure 
aul iüO — 170° zerfällt die Harnsäure in (ilycoooll, Koldensaure und Ammumak 
(Strecker*)). 

c) Die Harnsänre wird in alkalis( her Lösung bei Zutritt Ton Luft 
zu Uroxansäure o^reliert (Staedeler ^"j): 

CbH^N'A } 2H,0 + O = C^HgX^O,. 

Die Zersetzung erfolgt ziemlich schnell; nach Xencki und Sieber ver- 
.sch wanden ö g in 2(H)eem 10 proz. Kalilauge gelöste Harnsäure liei Blutlemperatur 
in tüuf Tagen. Bei sehr kleinen Hamsäuremengen macht sich nach v. SohrSder 
dtT V erlust an Ham.säure schon in kürzester Zeit iH^merkbar. Eine Ixisung von 
Kaliumurat, welche nur einen geringen Überschuss von Kaliumhydrat oder etwas 
Natriumcarbonat enthalt, erlddet nach Kreidl Bchon Zersetzung, die Alkaleatens 
versehwindet und von da an bleibt die Lösung unverändert; D\irc!ileittn von 
Luft durcli die Flüssigkeit beschleunigt die Zersetzung. Schnell ertolgt die Bildung 

*) Ci. Klemperer, Konirress f. inn. Med. 11K)2. 219. 
«) V. Udanszkv und Baumann. B. B. 21. 27r)l. 1888. 
=«) R. Burian, 'Zeitachr. f. ph. Ch. 43. 501. 1905. 

*) Magnier de la Source. liull. de la Soc. chim. [2] 23. 483. 187".. 
W^öhler, Ann d. Ch. u. Pliaruj. 103. 118. 1857. — Cazeneuve und Hugouueuq, 
Bull, de la Soc. chim. [2] 48. 82. — Berthelot und Andr^, BnlL de la Soc chim. 
[2j 47. 840. ~ Kreidl, a. a. O. 113. 

«) (iudzent, Zeitschr. f. ph. Ch. 60. 2.'». lOtMJ. 

•) His und Paul. Zeitschr. f. ph. Ch. 31. tiö. 1900, 

') H. Levigne, Di.s.s. Lyon 1905 OtJ. .1. T. 3Ü. 

•) E. Fischer. Ben d. ehem. (iesellsclu 17. 329. 1884. , 

») A. Strecker, Ann. d. Ch. u. Phann. 14«. 142. 1868. 
Staedeler» Ann. d. Ch. u. Phann. 7& 280. 1851. 
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der Uroxansiiure nach Sundwik M beim Behandeln einer alkalischen Hams&ure- 
losung mit Permanganat in der Kalte. 

Bei längere Einwirkung ist jedodi die Zersetzung schon bei 87* ond geringer 

Alkalosjw^nz deutlich Eiui isslosuntren sollen die Harnsäure gegen den zersetzen- 
den KinflusK der Alkalien schützen Auch Piperazin und Öchweielammon 
wirken zersetzend *), • Ih n^owie Ammoniak*), die Wiricung dee Ammaniftka wird 
duroh Aminonsalze veriiiudert. 

Entgegen der Aniialime von Hirschstein *) entsteht bei der Zersetzung 
der Harnsäure durch Alkali ('» l^iuge in der Kälte) kein GlyooeoU '). 

In Anlxftracht dieser l'mstände hat man bei Zeraetzungsversuolien mit Ham- 
. eKure alkalische Lösungen zu vermeiden und womöglich in ausgedämptten Hart- 
glaflgefässen zu arbeiten, um die Wirkung des aus dem weichen Glaae in Losung 
gehenden Xatn)ns zu umgehen. Man wird immer tli(> litK)Iia( Iitung machen, daas 
je reiner das verwendete Urat ist, um so geringer die Zersutzliclikeit ist. 

f) In neutoaler oder alkalischer Lösung wird die Harnsäure 
durch Bleisuperoxyd, Braunstein, Ferricyankalium, 
Kupferoxyd, Quecksilberoxyd. 0/on, Natrium- und 
Ba r y u m s n p 0 ro X y <I (Krüger), durch l*crmanganat <lio in 
Wasser suspendierte Harnsäure (Claus), unter bestiinmtea Uiuständeii 
auch durch Jod (Hrvk^)) zu Allantoin oxydiert: 

CftH.N.Og -f O + H,0 C.HeN.O« -f CO,. 

Nach Behrend und Schultz'-') entsteht bei der Permanganat- oder Luft- 
oxydation der Harnsäure bei alkalischer Reaktion ein ZwiHchenkörper, der in 
alkalischer Reaktion zu Uroxansäure, in saurer zu Allantoin führt. Da nach 
Behrend die Uroxansäure eine Diureidomalonsäure ist. so kann man sich das 
Zwischenprodukt ab Glyoolurilcarbonsäure oder ak Clycoluriloxycarbonsäure 
denken, je nachdem man eine einfache Hydrolyse oder eine Hydrolyse mit Oxy- 
dation al8 ersten Akt annimmt. Dieser Zwischenkörper erklärt dann auch me 
Entsteh img von Tetracarlwnimid und Carbonyldihamstoff bei der Oxydation mit 
Wasserstoffsuperoxyd (s. w. u.). Allantoin erliält man aus Harnsäure quantitativ, 
wenn man nach L. Sundwik"*) 100 g Harnsäure in zwei Litern Waaser auf- 
schwemmt, durch Natriumhydroxyd in Lösung bringt imd eine kalte konzentrierte 
Lösung von 62 g KaUumpermanganat einträgt. Nach einer Stunde ist die Ent- 
färbung beendet, man filtriert dann, säuert mit Essigsäure an und engt zur KrystaUi- 
sation ein. SchlieasUeh entsteht bei der Oxydatiim der Hamflftuxe in alkaliacdier 
Jiöeung Oxonsäure. 

Kocht man eine verdünnte Fehlingsche Lösung nach Zusatz von etwas 
hamsaurem AlkaU, so scheidet sich itifolLi der Oxydation der Harnsäure durch 
daa Kupferoxyd rotes Kupferoxydul ab, oder, wenn Harnsäure im Ubnschuss 

M Ncncki und Sieber, .Toum.f. prakt. Ch. [2] *4 rm. ISSl. v. Schröder, 
a. a. ü. 94. — Kreidl, a. a. O. 114. — £. E. fcjundw ik, Zeitsihr. f. physiol. Ch. 
M. 335. 

') Wieohowski und Wiener, Hofmeisters Beitr. s. eh. Phys; u. PAth. 

251. 1907. 

*) Ph. Mitchel, Joum. of biol. Ch. 3. 14S. 1907. 

*) If. Stevens und Clar. K. Mau, Joum. am. ch. SOC. S3. 434. 191L — 

Folin und Shaffer, Zeitschr. f. ph. Ch. 32. ööü. 1903. 
^) Kolin und Sh affer, 1. c. 

«) Zeit^dir. f. oxi). Path. u. Th. 4. 1W7. 118. 

') Sumuely, eijenda 4. 558. 1907. — Brugsch und Schittenhel m , ebenda 
4. 438. 

«) M. Krüger, Z,-itschr. f. phvsiol. Ch. 21. 313. — Claus, B. B. 7. 227. 
1864. E. Bryk, Monatsh. f. Ch.'U. 519. 1894 
•) Ann. d. Ch. u. Ph. 8«e. 21. 190». 
») Zeitschr. f. ph. Ch. 41. 343. 1904. 
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▼orluuaden war, auch ein weisser Niederschlag von hamsaurem Kiipferoxydul 
(Gairdner. Berlin, Böttger, Babo und Meissner, B6hier, Leconte u.a.). 
— KupftToxyd-Ainmoniak oxydiert die Harnsäure bei Gegenwart von Kali zu 
HamHtoff und Oxalsäure. Die ammoniakalische Fehlingsche Lösung wird nach 
Moritz durch 100 g Harnsäure so stark reduziert, wie durch 54,3 g Mucker; das 
Reduktionsvennögen der Harnsäure ist darnach genau halb so gross wie da» des 
Zuckers, oder, da unter diesen Umständen 1 Mol. Zucker durch 0 Mol. Kupfer- 
hydrat oxydiert wirrl, 1 Mol. Harnsäure wird durch 3 Mol. Sauerstoff oxydiert. 

Nach VVorm-MüUer kann hamsanres Kali bei genügendem Überschuss 
an Kaliumhydrat mehr als 2 Mol. Kupferhydrat in Lösung erhalten; es tritt 
aber bald der weisse Niederschlag von hamsaurem Kupferoxydul auf, um so schneller, 
je stärker alkalisch die Ixwung ist. In der Siedeliitv^ kann 1 Mol. Hamsäure 
2 Mol. Kupferoxyd (aus Fehlingsoher Lösung) reduzieren. Enthält die Mischung, 
neben mehr als 0,0!> % Harnsäure, bloss die Hälfte dieser Kupferoxyd menge oder 
wenigt r, so bleibt das gebildete Kupferoxydul in Ixisung oder fällt als hamsaures 
Salz aus; Lösungen mit weniger als 0,U5 % Harnsäure geben mit 1 — 1,5 Mol. 
Ga(OH)| auf 1 Mol. Harnsäure am leichtesten einen Kupferoxydulniederschlag, 
(weil die ülxTHchüssige Harnsäure durch das Alkalihydrat zerstört wird). Das 
hamsaure Kiipferoxydul wird durch Kochen mit lAUge nicht verändert, durch 
Kodien mit Fehlingscher Flüssigkeit aber in rotes Supferoxydul überge f ührt. 
Wenn das Kupferhydrat bei Überschuss an Alkalihydrat durch die Harnsäure 
allein ^ort iat, tritt schon in der Kälte Reduktion ein; in der Siedehitze erhält 
man sie in einer solchen Lösung noeh bei 0,016 %, mit Fehlingscher Loenng 
noch bei 0,006 Harnsäure; Ix'i GO TO", wo da« Kupferhydrat noch durch Zucker 
reduziert wird, ist die Reaktion mit Harnsäure sehr schwach. Ist eine zur vollen 
Oxydation der Harnsäure nicht genügende Menge Kupferoxyd zugegen, so sind 
die gebildeten Zersetziuigsprodukte der Harnsäure imstande, jiielir als die Ijci der 
Reaktion ^biklete Menge Kupferoxydul in Lösung zu erhalten. — Die richtig 
«ngeetdite Probe zeigt noch 0,35 mg HarasäurB in 6 ocm Losung durch einen deut- 
Bohen Kupferoxydulniederscldag an. 

g) Eine Losung von Wolframsäure in überschüssiger Lauge färbt sich nach 
Masch ke mit Harnsäure grün oder blau und entfärbt sich beim Sehfitteln mit 
Luft \vio<ler. Dieselbe Reduktion tritt nach Offer-) ein bei Verwcndmig von 
Phosphormolybdänsäure; einigermassen konzentrierte Hameäurelösungen schei« 
den das gebildete mohrbdänsaure Molybdftnoxyd sofort in mikroskopischen tief- 
blauen secli.-wciti^en Prismen ab. Auch Phos phorwolf ramsäure Wild bei 
alkalischer Reaktion von Harnsäure u^ter 31aujfärbung reduziert 

h) Eine HanuäurelSeung, welche übenehflssiges Natron oder Kali enthält, 
reduziert (bei iVnwcseuhoit von Ammon.salz) sulpetorstuires Silheroxyd sehr 
leicht. Auch kohlensaures Silber wird durch Harnsäure oder hamsaures Alkali 
durch Reduktion des Sitberoxyds sofort gesehwärst (H. Schiff). Naoh Miserakia*) 
Bestimmung scheiden 0,.3H0 ^ Harnsäure au.s ammoniakaliHcher SilberlÖsung 1 g 
metallisches iSilber ab, das wäre auf 1 Mol. Harnsäure 4,09 At. Silber. 

Eine reine Loenng tod Natriumbiurat in Waaser läset auf Zusata T«m am- 
moniakali.scher Si])ierl(»sung in kürzester Zeit einen schwarzen Niederaohlag aus- 
fallen und wird noch in äusserster Verdünnung braun oefärbt. 

' i) Beim Kochen vion Harnsäure odw haniaauiem Kali mit EiBeDohlorid 
wird das Eiseno^rabalz zu O^dulflals zeduaeirt und entstebem Hämatom und 
Oxalsäure ' ' ' 

») Worm -Müller, Pflügere Archiv 27. 22. 1882. 

*) V. Moritz, Archiv f. klin. Med. 4«. 242 u. 225. 1890. — O. Masohke, 
Zeitschr. f. anal. Gh. 16. 426. 1877. — Th. B. Offer, Zentralbl. L Fhynol. 8. 
801. 1895. 

*) H. Mt)reigne, Ann. ch. analyt. appl. 10. 15. 1<K)5. — C. Frabot. Hepert. 
Pharm. 6.481. 1904. — Corvello. Ärch. f. exp Path. u. Pharm. 61. 434. 1909. 

*) H. Schiff, Ann. d. Cli. und Pharm. 109. H7. — A. Mizerski, Nowiny 
lekarskic 3. 1893. 121; Jahrcsb. f. Tierch. 1893. 251. 

•) Salkowski, Pflögen Axohiv 8. 868. 
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j) Ferrisulfat zoi>iftz,t eine Harnsaurelüsung im IJcht*; in wenigen Tagen 
lieträchtlich 

k) Das Licht wirkt an sich auf reine Ixisungen von krystallisierteni Xatrium- 
biurat zersetzend, sehr beschleunigt wird diewe Zersetzung durcli Anwesenheit von 
Eosin >). 

1) I)iinh Wasserstoff Huperoxyd entstellt in alkaliselier Lösung liei 
WasHcrl lad warme aua Harnsäure Tetracarbonimid ^) mid Carixiuyldihamstoff *), 
4nrch Ammoniumpersnlfat: AUantanftuie, Ammoniak, Haiutoff imd Gly- 

OOcoll ^). 

m) Kreidl*) hat ermittelt, wie viel Jod von der Harnsäure in alkalischer 1 Äsung 
verbrauclit wird; die Harnsäure wurde in einem mä.ssigen (jl>erBOhllflB von Normal- 
kalihuige gelöst, mit cinrm /.icinlieh be<!eutenden f^U-rschnsf? von '/ao Normal- 
.Joiiirisung versetzt, mit Salxsaure ül)er>«ittigt und dus Jod mit Thiosulfat zurück- 
titriert. Wurde sofort, zurücktitriert, so verbrauchte ein Mol. Harn.säure 3,6 At. 
Jod. nachtlem aber das Jod auf die Harn.säure % Stunden eintrewirkt hatte, nur 
2,3 At. Jod. Nach Ausfullen mit Chlorbarium soll die Harnsäure die einzitre Sub- 
stanz des Harns sein, welche Jotl bindet'). Die Harnsäure reduziert auch Jotlsiiure*). 
Nach dem Wet:koehen des frei^ewordenen Jotls kann man die ül)erschü.ssii;e Jod- 
säure mit Jodkaliuin /.erlegen und durch Jodtitration mit Tliiosuifat bestimmen. 

n) Die von ( i u d /.e n t lK>hauptele Zecsetcnng der HMna&ure dnrdh Radium- 
Emanation') besteht nicht >°). 

Bri vorsic}diu<'r Oxydation in saiiror Lösmic fdiirch kalto knn- 

zctdricrtc S a 1 p c l c r s ä u r c , <lur<-h (' Ii 1 o r . Hrum. Jod. durch 

B r u u 11 s t e i Ii und S c h w e f e 1 s ü u r e), zerfällt die Harnsäure zu 

Alloxan und Harnstoff. 

HN— CO HN — CO 

COC — NH. .^^ + 0+H,0 = CO CO -f (NH,)^CO 
HN— C — XH HN — CO 

Harnsäure. Alloxan. Harnstoff. 

HN— CX) 

In der Wärme oxydiert aidi das AUoxaii weiter m Parabana&qreCO<.yy^ ^ 

vad 00t; bei der Einwirkung von Alkalien geht die Farabaneftitte nnter Wasser- 

. . . - , . CO — NH . CO . NH. j j. w • 

auftiahme m Ozaluraaore über, und dieoe kann weit» m 

Ozabiure vnd Harnstoff serf allen. 

p) Versetzt man eine Lösung von Harnsäure in vcrdOnnter Schwefel- 
säure (die mit S( hwofolsäuro übersättigte Lösung eines Urats) nach und 
nach mit verdünnter Permangana tl ösung, so verschwindet anfangs 

1) Nouberg, Bioch. Zeitschr. 2S. 2[)<). l'tio. 

5) von Knaffl un'l Wiechowaki, Zeitachr. f. pb. Ch. 77. 823. 1912. 

») Scholz, B. B. 34. WM. 

*) Schittenhelm und Wiener, Zeitschr. f. ph. Gh. 12. 100. 1900. 

6) Hut:ounenK, C. r. ac. 192. 01. 1901. 

•) J. Kreidl. n. a. O. 109. 

') Pariete de l:i Cruz, Müneli. med. Wochenschr. 1910. 1029. 

«) K. Hiegler. Wiener rne«l. Bl. 26. H>0.3. lM»7. 

•) Zeitachr. 1. arztl. Fortbildung 8. Nr. 7. lUll ; Therapie d. Uegenw. Dez. 1910; 
Med. Kl. 1910. Nr. 42. — Mezernitzki, C. r. ao. des sc. 164. 770. 1909. — Le 
ttadium. 

") y. Knaffl und Wiechowski, Zeitsclir. f. physioi. Ch. 77. 303. 1912. — 
Lazarus und Korb, ebenda. 
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die Färbung des Pcrmanganats augenblicklich, zuletzt tritt aber ein Punkt 

ein, hin wclchcMii dio Flüssigkeit rot wird, wenn auch nur auf ganz 
kurze Zeit. 15 1 .i r c /. und I) e n i g f > s ^ ) haben ermittelt, dass die Menge 
Chamäleon, wt'lche von einer bestiiimiten Menge Hanisäure verbraucht 
wird, in geringem Grade abhängt von dem Gehalt der Flüssigkeit an 
Schwefelsäure, wesontlich aber von der Konzentration der Harnsäure* 
lösung; dieselbe Mei^ Harnsäure verbraucht in konzentrierter Lösung 
erheblich mehr Permanganat als in vrdüuntcr. Konstant werden die 
Resultate, wenn nicht mehr als 0.1 g Harnsäun? in 8(X) ccm Flüssigkeit 
gelöst ist; der Gehalt der Mischung an iSchwefelsäure soll ungefähr 
8,5 g (2 ccm konzentrierte Schwefelsäure auf 800 ccm) betragen. Die 
Temperatur ist ohne Einfludb lauf die Reaktion. Unter diesen Bedingungen 
werden 7,4 mg Harnsäure durch 1 ccm ^/jq normal Chamäleon zcrst )rt 
(auf 1 Mol. Harnsäure 1,135 At. Sauerstoffi, wobei die für die End- 
reaktion verbrauchte Chamäleonnienge nicht mitger.'chnet ist. 

Hopkins*) löste aiw dem Harn gefällte Harnsäure (20—80 mg) in wenig 
Natriumearbonat, füllt« mit Wasser auf 100 ccm auf. setzte 20 ccm konzentrierte 
Schwefelsäure au und titrierte mit Permanganat. Die Titrierung stimmt« zu der 
Wägung unter der Annahme, da.ss 1 ccm 7io normal C^hamäleon 7,5 mg Harnsäure 
anzeigt. Bei Versuchen mit reiner Ham.säure hat Huppert gefimden, da«s 
unter denselben Umständen durch 1 ccm der Chamäleonlösung nur 7,22 mg 
Harnsäure ox>'diert wenlen. Die Chamäleonlösung war auf Eisen gestellt, Hopkins 
hat die seine durch Wägung des Permangahats bereitet. 

Durch Permanganat in saurer Ixisung soll die Harnsäure quantitativ su 
Harnstoff oxydiert werden. (JoUes*)). Dies wird von Falta bestritten^). 

q) Lös t man Harnsäure in S a 1 p e t e r s ä u r« oder C h I o r w a 8 s e r 
in der Wärme und verdunstet man die Lösung vorsichtig zur Trockene, 
80 bleibt ein roter Rückstand« der dann auf Zusatz von Ammoniak 

schön purpurrot (purpursaures Anunon. M ii r e x i (l\ durch i nachträg- 
lichen) Zu.s;itx VOM Kali- oder .XairMiilaujrt' aber scIkWi rötlich hlan w 'wd. 

Man kann üUt freiem Feuer aixlampfen, schöner fällt die Probe jedoch 
ans, wenn man im Wa«serbade mit Terdfinnter Säure verdunstet, und den Ver» 
daiiipfunL'srii( k.stand nelnm Ammonink unter eine (Jlocke stfllt. >taii verwende nur 
wenig Hunistiure. — Ist der Abdampfungsrückstand nur zitronengelb und nicht 
rot, 80 gibt er mit den Alkalien die Färbungen nicht, es hat dann an Salpeter* 
■&ure gefehlt. Man übergiesst deo Rückstand nodimab mit Salpetersäure und 
dampft wietler zur Trockne ein. 

Eine Ixisung von purpursaurom Ammon wdat nadi Krukenberg*) einen 
Al'sorptinnsstreifen z.wischon K u. F, ^ne splohe von purpoTBaiirem Natnm einen 
Streifen zwinclien I) und b auf. 

Die Hurexidprobe kommt in folgendmr Weise snstande. Bei der Oxydation der 
Harnsäure mit veidännter Salpetersäure (oder mit CSitorwasser) entsteht AJloxantin, 

welches als eine Verbindung von Aüoxan mit Dialursaure CO CO-^ CH . OH 

aufgefasst wenlen kann. Ammoniak fuhrt die Dialon&ure in Dialuianüid 

^) Gh. Blarez u. G. Denigds, Oomptes rendns IM. 788. 1887. 

«) F. r;owland Hopkins, Joum. of P»thol. and Bact4*riol. June 1883. 451. 
») ZeitHchr. f. ph. Cli. 29. 239. 1900; Ii. B. 34. 3787. liWl. 
*) B. B. U. 2674, 3786, 1901. . 

^) Krukenberg, Verhandl. der phywlE. med. Geseilsoh. zu Wfirzbnrg» N. F. 
18. 199. 1884. 
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00< ^jj^'_^Q> CH.NH, (Amidobarbitiinälm, Uramil, Huxexui) filier. Die 
Purpnn&ara ist aber eine Verhinitimg von Moxan und Diahuamid. 

OHNH, 

NH-C-O-C — NH NH— CO^ CO — NH 

io (!j=n-Ä CO oder io i^^-^i io 

! I II l I I J 

NU-CO CO-NH NH — CO CO - NE 

Die freie Purpnnüure zerf&Ilt mit Wasser sofort in Dialnramid und Alloxan, 
Weitere literatnr fiber das Murexid ist unten ang^lwn 

r) Hamsiuie gibt mit salpetriger S&ure Strypimins&ure (Oibbs) 
C^NA + HNOb » C«H^A + H,0 + 00« 
oder UrinyUinie (und Olykokänre) (Sokololf) 
«Wffi» + 3HN0b + NA = (;H^ A + HO . OH, . OOOH + 3N + 3N0^ 

s) Mit verdünnter rok*r ni uchend er Su ! petorsii urc entwickelt Harnsäure 
nach lieiurioli ^ iliraa Stickätoffs; mit salpetrigsaurem Kali und konzentrierte 
Es8ig8äiire nach Emmerling in der Kälte so gut wie nichts, in der Wärme un- 
gefähr 1-, iltres Stickstoffs; mit 8aI]K'triusaurem Kali und vcrdiinnter Schwefel- 
säure in der Warme nacli Kreiislcr-) 39,3"',, ihres Stickstoffs. 

t) Bei längerer Einwirkung von uuterbromigsaurem Natron auf Ham- 
sftnre gibt sie nach Hfifner 47,1, naeh Falek*) 47,8% ihres Stickstoffs als Gas ab. 

Bromhaltige Lösung von unterchlorigsaurem Natron nimmt mit Harnsäure 
eine intensiv ronenrot** Färbung an, die nach einiger Zeit verschwindet (Dietrich *). 

u) Bei 4 stünd. Erhitzen von Harnsäure mit Pliospliorsä uro auf 
150» treten nach Schöndorff») 14,8 Stickstoff. l>ci 230«> 31.0 »o al« Ammoniak 
auf; sie enthäh 33,3 Stickstoff. Bei vierstiind. Erhitzen mit alkalisclier Chlor- 
baryumlösung auf 230° liefert sie 3 Mol. Kohlensäure, gibt aber den Stickstoff 
nur unTollständig ab. 

v) Beim Verbrennen der Harnsäure oder ihrer Salle entwidtelt sieh 
Blausäure. 

w) Durch Ohromsinre wird Harnsäure zu Harnstoff oxydiert*). 

x) Beim Erhitzen mitOalciumf ormiat und Caloiumh vdroxyd im 
Rohre Iiis zur l<eeinficnrlen Gaeentwiolralung wird Harnsäure nach £. Sundwiok 

zu Xanthin re<iu/.ierl '). 

Liebig u. Wühler. .\nn. d. C]\. u. PIi. *«. 254. 207. 310. 18.38. - 
Fritzsclie, ebena 32. 310. 1839. — Gregor, el^enda S3. 334. 1840. — Beilstein, 
ebenda 107. Iö8. 1858. Piloty u. Finckh, ebenda SM. 22. 1904. — Möhlau 
U. Sittor, Joum. f. pr. Ch. 73. 449. 1900. 

F. Heinrich, Sachsücs Phytochemische Untersuchungen 1. iOL — A. 
Emmerling, Landwirtaohaftl. Versuchsstation. SS. 447. — U. Kreusler, daa. 
81. 3<m. 

) ilüfner. Jovirn. f. prakt. Cl». [2] 3. 21. — Faick, Pflügers Archiv 
U. 400. 

*) Dietrich. Zeitschr. f. anal. Chem. 4. 170. 

B. Schöndurff, PfUigers Archiv 62. 29. 1896. 
•) Tocher, Pluinn. Journ. lo. 101. 1902; Ch, Z. 1902. IL 827. 
^) Sk. Arcb. f. Ph. 26. 156. 1911. vgl auch Zeitsehr. £. ph. Oh. St. 476; 
26. 131. 
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y) Die elektrolytisohe Kedukfeion der Uanuäure führt zu Puron ^) 



oder bei Anweaenheit von staricer SefaweMaftnrB zu TetrahTdrohanufture *). 



b) Die HacDfl&ui» aenetzt aioh auch unter der ESnwiikang tob Mikro- 
orgatkismen. 

Eine wüsserijio l^isung von freior Hamsäuro hält sich nach KroicU nur 
in storilüierteiu Zustand \md unter AbsclUuss der Luftkeime ; bei Zutritt uolcher 
nraetBt sie sfoh aber in einigen Ti^en. — Nach Fansto und Leone Sestini 
hält sirli in Wasser Rimpendierte froio Harnsäure xmter frrirm Zutritt von Luft 
monatelang unverändert. Versetzt man die f löasigkeit aber mit einigen Tropfen 
faulen Hanta, so tritt im Sommer sehneil ZersetEnng ein. Badllua (Mieroeooeos) 
ureae ist dalx*i l>e«on{lcrs tätig, auch Baciihis fltiorrnscens scheint nicht ohne 
Einfluss zu sein. Zu einer schnellen Uärung ist eine höhere Temperatur (25° und 
darüber) nnd Lüftung erforderlieh. Die Flüssigkeit nimmt Ton ffebildetem Ammon« 
carKonat alkalische Reaktion an, es sclicidct sich Ammonurat a1). zuletzt tritt al>er 
aller Stickstoff der Harnsäure als kohlensaures Anunon auf. Alloxan wurde unter 
den Zeraetzimirsprodnkten nieht a uf ge fu nden. — I^ge vorher hat H. Ranke 
bereit^ dir Aniialx? gemacht, das« hamsaurcs Natron mit Bierhefe zwar bei 17* 
nach drei W oclien noch keine Spur von Zersetzung zeigt, bei 32* aber schon nach 
einigen Tagen in Zersetcung b^triffen ist; in der Flüssigkeit Uess sieh OxahKnra 
und Harnstoff naclnveiscn. imd kohlensaures Amnion verflüclif iirtr sich iti reich- 
licher Menge. Sehr wahrscheinUcli waren auch hier die die unreine Hefe begleiten- 
doi BaadHen das wirksame. — G^ra rd *) hat ermittelt, dass rieh unter dm lunobea 
(Kokken und Bakterien), wclehe Harnsäure in Naf rium]iho«phatlö.sung schon bei 
gewöhnlicher Temperatur, sclmeller bei 30 — 32** zerlegen, solche vorfinden, welche 
ans der Harnsäure blos den Harnstoff abspalten, andere, welohe den Harnstoff 
in kohlensaure« Amnion überführen. Bei der Zersetzung tritt <ler ganze Stickstoff 
der Harnsäure als Harnstoff oder Anunoncarbonat auf; in dem stickstofffreien 
Spaltungsprodukt vermutet G^rard die Tartronafture. 

Ulpiani*) gelang die Reinzüchtung eines Bacterium acidi urici. Es 
wächst gut auf Boullion und Oelatine. Zugesctzto Harnsäure wird in wenigen Tagen 
vergoren. Hamsäurekrystalle verschwinden. Durch die Tätigkeit dieses Bacteriums 
wird die Harn-aun- in zwei Moleküle Harnstoff zerlegt. Die hierbei freiwerdende 
dreigliederigc Kohlenstoff kette wird von den Bakterien unter Kohlensäurebildung 
verwendet. Die Abspaltung des Harnstoffs stellt nur einen vorbereitenden Akt dar. 



M J. Tafel n. Peroy Housmann, B. B. 40. 3748. 1907. 

«) Tafel. B. B. 84. 258. 1901. 

') J. Kreidl, ä. a. O. III. — F. u. L. Sestini, Landwirtschaftl. Versuchs- 
Stationen 88. 167. 1801. — H. Ranke, Joum. f. prakt. Ch. M. 15. 1852. — B 
G4rard. Comptes rendus 188. 1019; 123. 18o. 1S96. 

*) Atti della R. ac. dei line. Roma 11 230. 1903. — Ulpiaui u. Cingolani» 
Gax. cliim. ital. 84. 377. 1905; Rend deUa soo. oh. di Roma 1004. 140. 



MH— GH, 




CO CH — NH 



NH — LH, 
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z) 1. Schliesslich wird die Uamsaure durch ein im Sauget ierorjrnnisinus vei^ 
breitetes Ferment (Uricooxydase, Uricase) zerlegt*). Ülj«'r dii- Verteilung 
d('sselb«»n auf dio einzelnen Oruane s. S. 927. Die HarnMÜiire wird «iurch dieses 
Feraient (luantitntiv zu AJiantoin oxydiert*). Fettige l>egencration der U-treffenden 
Organe (Leber des Hundes z. B.) infolge von Vergiftungm, )>eeintrüclitiL't die 
Wirksamkeit des Ferments iii< lil Die Organe von hun>.'eniden Tieren lialx'n 
ein kleineitfh 1 lamj«iureoxydaUon.s vermögen *). Den Organen des Menschen fehlt 
die Urioooxydase, alle Angaben, da».s die monüchlichen Organe Ifarnsäure zu zer- 
stören imstande wiire'n. hal)en sich als irrtündich «-rn iesen ln.sl>e.sonderc gilt 
das auch vom AIen»chenblut Dagegen hat die Letx.'r der Fi^iche (Selachier) 
«in aeiu* bedeutendes HamsäureserstörungsvOTmogen 

Verhalten der Harnsäure im Harn: Aus feurig gelben 
bis rotr'n sauren H;ir!ieii scheidet sich heim Stehen dets dhen nach 
der Knlieerun^ liäufiu <'in U'hinyellies Iiis lebhaft r«)seiir(tt<'s Sediiii«'iit 
ab, welches im Anfang don ganzen llaru hoino^eu trübt und sich nur 
langsam (im Verlauf von Standen, selbst Tagen) zu Boden setzt Rei 
gewissen fieberhaften Affektionen (Pneumonie, Rheumatismus) ist es ge- 
wöhnlicli : es entsteht aber auch in konzentrierten normalen TliirtM u (S?Mli- 
mentum lateritiumV Nach puriiireiclH'n Mahl/.eih*n kommt es fxst stfts 
vor, ebenso nach Kiiuiahme von \tt»i»han. Doch findet os sich bei \vied( i- 
holter Kiiiuahnte nur nach den ersten Dosis im liarnc. Häufig wird 
der Harn hierbei schon trüb entle<»rt. 

Auch 8oI< lit t Ifam, welcher spontan kein Setliment absetzt, liefert beim 
Abkühlen noch ein Urat^M^liment. und wo dies nicht der Fall ist, geschieht die 
Abeckeidung noch, wenn man nach Roberts den Hani im Wasacrbad auf ein 
kleines Volumen eindampft, heias filtriert und das Filtrat in Ein stellt. 

Nur aus Eiweisshärn erhält man nach Zn j a ^) durch Abkühlen kein Unit sediment. 

Das aus saurem Harn abgesciuedene Sediment ix^-stelit nach 
Roberts wesentlich aus Quadriurat ; nach den Analysen von H e i n t z , 
S c h e r e r , sowie BenceJones ksuin es alle im Harn vorkommenden 
anorKanisehen Basen (Ammoniak, Natron. Kali, Kalk, Maj^nesia) ent* 
halten. N«-ben dem Quadriurat tritt häufig auch Kalkoxalat auf. Das 
Salz /.orsel/.t sich leicht, nauHMitlich in Berührung mit Wa.sser, in 
Biurat. welches in Lfisunc C'bt. und in Harnsäure, welche in urosseii. 

') btokvis, Nederl. Tijdachr. voor Geueeskunde 1858. — C hasse vaut 
XU Riohet, G. r. soc. biol. 1897. 743. — Ascoli, Pflügers Arohiv 72. 340. 1898. — 
M. Jakc.by, Virehows Arehi%' 157. 235. 189». — H. \Vi. nep, Aroh. f. exp. Path. 
n. Ph. 42. 37ö. 1899. — Wiechüwski u. Wiener, Holmeisters Beitr. z. cli. Plu 
u. Path. ». 247. 1907. 

-) W. Wireliowski. Hof meist. TS Beitr. z. ch. Hl. U. Path. f. 295. 1907. 
Acroid, Biü-chcniical Joum. Vol. V. 217. 1910. 

*) Gideon Wells, Joum. of exp. Med. 12. 609. 1910. 

*) Lander. Brunton u. Bockenham, Zeniralbl. f. Phys. 19. 1. — G. Isar, 
Zeitschr. L oh. Ch. 78. 317. lüll. 

») W. Wieohowski. Arch. f. exp. Path. n. Ph. 60. 186. 1909. — Bateiii 
n. St. I II. r,i(„ Ii. Z. ii.rlir. 19. 210. B)09. Miller u. .Jones, Zeil>ehr. f. ph. Ch. 
62. Mii. ll»01i. — Cidcon Wells u. Corper, Journ. o£ bioi. Ch. 6. 321. 1909. — 
Sohittenhelm, Zeitnchr. f. ph. Ch. 68. 248. 1909. 

«) (!. Klemj.erer, Tli.r. d. CeL'.iiu. lHol. — Loyden. Festsebr. 

II. 19Ö; Zentralbl. i. inn. i\k>d. 2«. 12äU. li>04. — Brugsoh u. bchittenhelm, 
Zeitechr. f. exp. Path. u. Ther. 4. 

') Seoffidi, Bi.Kh. Z. is. ,-»06. 1!»<)!>. 26. 296. 1910. 

») Arch. it. di cl. nietl. 32. 11. 1803. 
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gefärbten Krystallen znrQckbleibt (Bence Jones, Roberts). In 

ammoniakalischoni Harn lM>steht das Uratsedünent aus krystaUiniscbem 
Ammonbiurat (Tai. Ii, Fig. 8). 

Keineswegs immer fällt d'ut H.Lrnsilure als Qiiadriurat aus, liäufig 
tritt aucli die HariLsäure sogleic Ii frei auf in den bescliriebenon 
Formen. Alle Haxue, welche kein ljuadriurat absetzen, scheiden freie 
Hamsäiire ab. 

Das Urataediment bildet feine Kdrncben, die haufenweifle bei einander liegen 

(Taf. Tl. Fig. 2). Erfoltrt soino Aiissrheidunfj in hydrntischer Form, wie l>eim 
Uaimüureinfarkt der Neugeborenen, im frischen Vogel- oder Schlangenkot, so 
bildei es durchsoheinende, radi&r Kestreifte Kugeln. Es löst sieh beim Er- 
wärmen des Harns sclion unterhall) der Siedetemperatur wieder vollständig auf. 
Auf Zusatz einer SSiiure verschwinden die Kömchen und nach einiger Zeit treten 
an ihre Stolle Krystalle von Harnsäure. 

Die ZemvivMnu desselben durch Was.ser imter AbscheiduiiL' von Harnsäure 
lässt sich auch imter dem Mikroskop beobachten. In Berührung mit VVas«er 
liefert es nach Roberts ^) bald etwas mehr, bald etwas weniffer Harnsäure, als der 
Fonm l des (^uadriurats entspricht, was darin seinen (Irund halx'n soll, dass sich 
iluu iiua 8aui-em Harn Hunuüiure, auä minder saurem Jjiurat amorph Ixninischen. 

La einem Ham, der ein Uraisediment enthält imd nachträgUch ammoniakallsch 
geworden ist. kann man das harns.Aiire Ammou Doob neben den ICäniohen des 
Quadriurats und der Harnsäure antreffen. 

Das Quadriurat im Haminfarkt der Neugeborenen ist nach Flensburg 
in eine liyalinc Kiweissnbstanz, wahrsclieiidicli mucinähnliche Sulwtanz, einm-laurcrt. 
— Nur diT Vogeiham kommt im unzenietzten Zustande zur Beobachtung, so diUss 
sich die hydratischen Kugeln des Quadriuratii leicht wahrnehmen lassen; auch 
hier Ix'krieitet eine schleinu'ge Sul)stan7, das Urat. Der Schlantrenharn verweilt 
nach Roberts*) I — 7 Wochen im I^if>e der Schlangen und kommt daher 
zersetzt zum VorBchein. Nach einer Untersuchung von Roberts enthielt der 
Vogeiham Ammoniak und hinterliess 8,68*^,, Asche, hauptsächlich Kalium und 
Natrium, eine Spiu" Eiwen. geringe Spuren Calcium, Kieselsaure, Schwefelsäure, 
Fhosphorsäure. Der Schlangenkot reagiert sauer und enthält neben Quadriurat 
etwa.s freie Harnsäure; in feuchtem Zustand wird er leicht zu .Ammonbiurat. 
Roberts fand in demselben 82.88",, Harnsäure, 3,33",, Kali. l.l>6 "„ Natron, 
1,92 % Ammoniak und 10,83 % Was-ser. andere organi«jhe Substanz. Eisen, Spuren 
Kalk. Als Quadriurat waren 8<).71 "„ der Harnsäure vorhanden, als freie 2.09 *?g. 

Ein eigentümliches S<'dinuMit. welches vielleicht aus Calciumurut bcätanu, 
hat Delepine^*) manelunal neben Calciumoxalat, auch bei Gicht, beobachtet. 
Es bi|(h'l selbst in heissem Wasser unlöslielu'. far)ilo<e, prismatische Kr^'stalle vom 
Aussehen <les Natrium biurat«, gibt die Murexidreaktion und zersetzt sich mit 
Salzaaure schwerer als das gewöhnliche UratiuxUment. Die Kr\'stal]e entstehen 
auch Kim l^handeln von Harnsäure oder Urataediment mit ICalkwasser oder 
hartem Wiis-ser. 

Aach den L'utersuchungcu von T u ii n i c 1 i £ f c und Köhler be- 
stehen die Quadriiisate als Verbindungen nicht (s. o. S. 1016). Man hat 
es also in den erwähnten Fällen entweder mit der Abecheidung von 

reiner Harnsäure oder mit der Abscheidiing eines Gemisrlies von Harn« 
säure und Biurat zu tun. Auch die Uratstdne der Blase und der Nieren 

') Sir W. Roberts, On the ohemlstry and th«rapenities of Uric Acid Gravel 

and Gout. l/>ndon 1892. 27. 

») C. Flensburg, Nord. uhkI. Arkiv, 1894; Jahrcsb. f. Tierch. 1893. 581. — 
Roberts, a. a. O. 20. 

*) S. Delepine, Jounu of Physk)!. 8. IL 1887. 
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sind (icmonßo von Hiiirafrii \i\ui ilarnsäurc. Ddch konuuen auch Kon- 
kremenU' vor, nur aus hariisanrcni Aininnniak iK'stchon. 

Die Abscheidung der freien Uamsäure aus Harn geht nach Roberts um so 
früher sa Ende, je Mher äe aafSngt. Zeigt sich die erste H^msSufe inneriiftlb 

24 Stunden nach der Entleerung, so ist die AUscheidun^' in oiniecii Stnndi n l'oi-ntir t ; 
beginnt sie erst nach einer Woche oder später, so dauert sie einige Tage. Der 
Harn enthält dann keine dareh Siabaftnre fällbare Hanuäaie mehr. Wie ans des 
Zahliii von Zornfr*) horvcirtjr ht. crfol;it die Ausscheidunji der freien Harnsäure 
bei jedem Verhältnis zwischen einfach und zweifach saurem Urat. Sie wird nach 
Roberts beeohlennigt durt^ einen hohen Gehalt des Harns an Hainsftme, ver« 
itSgert, ^ie es scheint, durch die Hamfarbstoffe. 

Nach Voit tmd Hoff mann nimmt die Acidit-ät des Hanls mit dem Aus- 
fallen des UratHediments ab. Nach deuheltxn Autoren soll sich das Urataediment 
in dem Harn, aus welchem es ausgeMlen ist. nidit wieder bei IMatfeanperatur 

aiiflfVson. Dieser Angaln« stehen neuere Ikohaehtimpen entgegen. Jedenfalls 
tritt Ixjsung ein. wenn man den Harn einige Stun<ien auf 40 45" erwärmt. 

Filtriert man Harn durch ein Filter, auf weichem sidi Harnsäure befindet, 
Ko kann man ihm, wie Pfeiffer zuerst gezeigt hat. die Harnsäure so weit entziehen, 
dass Salzsäure keinen Xie<ierschlag mehr gibt. Hei (Jiclit imd lx*i Steinkranklieit 
genügt dazu nach I'feiffer 0,5, sellist nur 0,2 g Harnsäure; l>ei (Jesunden nind 
2 — 3 g erforderlich. Wieviel von der Harnsäure des Harns beim Filtrieren durch 
Harnsäure ausfällt. luin<:t nach Roberts al) von der Acidität des Harns, dem 
(jchalt des Harns an Harnsäure, der iSchnelligkeit des Filtnereus und der Menge 
des Harns. 

Das Auftreten der Hamaauieaediinente hängt mit den besonderen 

LösHchkeitsverhäl Iii läsen der Harnsäure im Harn /iisammen. In <lio 
Pfiere gelangt die Harnsäure als Biurat. Im Harn b<'findet sich die 
Harnsäure in oiner Fliissigk<'it von wcdisrlnder, alwr nu'isl liohjrer 
Acidität iüs diis Blut ist. Von dem wahren (irade dieser Acidität 
der Dissoziationskonstante der Harnsäure tuid dem Dissoziatiuusgrade 
ihrer Salze wird es abhängen, wie viel Harnsäure als Btnrat und wie 
viel als freie Hamsäure im Harn vorhanden ist. Biurat sowohl 
als freie Hamsäure weidrn au.sfaJU'n, sobald ihr Löslichkeitsprmlukt 
im Harn überschritten ist. .\bgesehen von der K(ni/. 'nfralion und Tem- 
peratur wird das Ausfallen vot» Xa-Frat «lurcli « iimmi reiclili« Ikmi (io- 
halt des Harns an Natnumsaken, das der freien llarnyäure durch eine 
hohe Acidität des Harns befördert werden. Die normale Acidität des 
Harns wird durch das zweifachsaure Natriumphosphat bedingt, welches 
zwar eiiu; schwächere Säun» als Harnsäure ist, aber infoltje meiner 
weiUius ^r^s.se^•n frillcnd w irk 'ii kann. Harne wrrtii'n also 

dann besonders znr Si'<ii!iH fill»iiiiu!i^ nriycn, wenn sie vi(d Harnsäur.', 
reichlich Matriumsalze enLh;iJU'n und sauer sind. Vermindert wird die 

*) Sir Roberts, a. a. O. 3». — Th. J. Zerner, Wim, hlin. Woch«i8chr. 
1893. 272. 

') äitzungsber. d. k. bayr. Akad. d. Wisaenach. 1867. 2. 279; Zeiischr. f. 
anal. Ch. 7. 397. 

K. Pfeiffer. Verhandl. des V. Kongros.s f. inn. .Med. 1880. 44ri; des 
Vil. Kongr. 188b. 3:20; des YIIL Kongr. 188U. 172. — äir Roberts, Lancet 
Jan. 4. 1890; Jahresb. f. Tiereh. 1891. 403; a. a. 0. 43. 
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Noigiins zur liilduiiii von rratsoditnenlen flurch einen geringen Gehalt 
.'in Harnsäure, vi<'l Harnwasscr, wenig Natriunisalzc und ni«'dri^(' Acidität 
(alkalische Ueniiktionj. Aach dem üben Ausgeführten niuss iu Lraliusungen 
immer das jeweils am schwersten lösliche Urat ausfallen. Im normalen, 
nicht zersetzten Harne wäre das das ]Kagnesiumbiarat, im zersetzten, 
ainmoniakalischcn Harne das Aminonurat In letzterer Form ist die 
Harnsäure auch stets im 3<^linicnte solcher Harne vorhanden. Mit diesen 
Verliiiltnissen hauet auch die Tiitsliclikoit des Harns für Harnsaure 
zusjunmen. Bringt mau in einen Haxu Harnsäure in Substanz und 
ISsst einige Zeit einwirken, bo löst sich entweder ein Teil der zugesetzten 
Harnsäure oder es iällt aus dem Harn noch Harnsäure aus oder es ge> 
schiebt nichts. Hiudhcde^) hat in dieser Weise den menschlichöl 
Harn hei versc}ii<Mi(>ner Ernährung untersucht. Im allgemeinen ging 
das LiisimgsvcniMigru des Harns für Harnsäure sriticr titricrbiircn Aci- 
dität reziprok, doch kamen geiegentlicli eriiebiiche Ausnahmen vor. 
Die wahre Acidität wurde nicht bestimmt, so dass man über die Be- 
deutung der erwähnten Ausnahmen nichts aussagen kann. Am meisten 
Harnsäure Inste der Harn 1km reiner Kartoffelkost. Bei ausschliesslicher 
Brotuahrung oder Ix'i reichlich Fleisch in der Nahrung war das Lösungs- 
VfMtinitTfMi negativ, d. h. l>ei dem Versuche wurde nicht nur keine 
Harnsaure gelöst, sondern es fiel sogar solche aus dem Harn aus. 

In ähnlicher Weise ist das Veriialten von Substanzen, welche 
dem Harne zugesetzt werden, auf die LOsUchkeit der Harnsäure zu be- 
urteilen. Nach dem, was oben bei der Besprechung der Urate ausgeführt 
worden ist, müssen alle jene Substmzen. welch<' im (ilase die Harnsäure 
leif ht l()sen, indem sie mit ihr leicht lösliche Salze bilden, als solche 
im Harne wenig wirksam oder unwirksam sein, weil dieser stets Kationen 
enthält, welche schwerer lösliche Urate Inlden. Nach W. Orlowski^) 
lösen 0,öo/oige wässerige und 0,50/0^ hamige Lösungen der folgenden 
Substanzen Harnsäure: 

100 com wtaiigvr LSsimg: L&u^r^ 

Uricedin (ein QemflDge pflanaeoMver Alkalimi) 0,0860 0,000 

Urotnjpin 0,09 0,000 

Natrium bUiarboDat 0,296 ee fällt Urat aus 

Piperazin 0,4834 0,048 

Lysidin 0,968 0,101 

Reichlicher Alkalizusatz wird natürlich die Sedimente in Lösung 
bringen. Anders ist das Verhalten des Formaldehyds, da dieser 
sich mit der Harnsäure zu einer leicht hislichen Verbindung addiert. 
rrati^ediuH'iite lösen sich im Harn nach Zugabe von 1~ 2o;o Formol, 
auf Ansäuern erfolgt keine Fällung von Harnsäure^'). Im Harn entsteht 
wahrscheinlich die Monoformylverbindung 

») Sk. Arch. f. Phys. 26. 384. 1912. 

*) I>r7<^)ad lekareki 30. 239. 1900; Zeitsdlr. f. klin. Med. 40. 331. 1900. 

Xikolaicr, ZHtfich. f. klin. Med. as 373. 1899. 
*) Xikolaitr, Arch. f. klin. Med. 8». 168. 1907. 
K«abs«er- Huppert, Analy»« das Harna. 11. Anfl. 66 
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Zur Behandlung der liarasauren Diathese, welche durch eiue er- 
höhte Neigung des Harns zur Sediment- und Konkrementbildung inner- 
halb der Hamwege gekennzeichnet ist, wird man, abgesehen von jenen 
Bfassnabxnen, welche die Monge der ausgeschiedenen Harnsäure herab- 
setzen sollen (purinarme Diäti, von den oben erläuterten Lrislichkeits- 
verhällnissen der Harnsäure im Haxu geleitet, alle Versuche, <lie Lösuncs- 
fähigkeit des Harns durcli Zufuhr von Lithiumsaizen oder organisclien 
Basen zu steigern als ganz zwecklos beiseite lassen und nur dafür sorgen, 
dass der Harn verdünnt und wenig sauer sei. Das letztere aber durch 
Zufuhr von vielen Alkalien (kohlen- oder pflanzensauren) zu erzielen, ist 
deshalb unzweckmässig, weil dadurch der Harn an Kationen sehr reich 
wird, was allemal seine L^lsunj^sfäbi^keit für L'rate herabsetxen muss. 
I)a die Aridität des Harns ziuii grössten Teil durch die Phosphorsäuro 
bedingt ist, wird man das Ziel am besten dadurch erreichen, dass 
man die Phosphorsänreausscheiduiig im Harn herabsetzt Das gelingt 
leicht durch Einnahme von Calciumcarbonat, welches einen grossen 
Teil der l'liosphorsäure im Darm fixiert imd so von der Niere ablenkt 
Da ein Teil der zirkulierenden Kalksalze sU^ts in d<'n Darm ausgeschieden 
wird und die Phosphorsäure immer mit dem Kalk geht, so wird auch 
das essigsaure Calcium so wirken müssen und einen Teil dor zirku- 
lierenden Phosphorsäure von der Niere weg in den Dann leiten, aus 
welchem es mit dem Kot entfernt wird. In der Tat sinkt die Phosphor- 
säureausscheidung im Harn nach Gaben von Calciumcarbonat und die 
Lösungsfähigkeit des Harns für Harnsäure nimmt zn 1 1. 

Hierin liegt eine Erklärung der Wirkung erdiger Quellen bei diesen Zu- 
stunden. Nach Röse (1. c.) soll sohwefebaurer Kalk ähnlich wirken. Weiter kann 

man von d»'ni erwähnten Verhalten des Kornialdchyds Cebraucli machen. Nach 
Nikolaier') geht eingenommenes Urotropin in den Harn über und kann durch 
frei werdenden FormaMehyd HarnsSure unter Bildung der besehriebenen Fcrnnvl- 
vcrbindiiimfii l<"»stn. Dass MitJcralwiisscrkumi anderer Art. im Sinne der auf 
S. 1009 erwälmten indirekten Üeeinfluasung auch aul das Löaungsvermägen dea 
Hanta für HamBünre wixken können, ist <ratohaiia denkbar. 

Al^esehen von der Lösungs&higkeit des Hajrns für Harnsäure, 

welche aus seinem Gehalt an Salzen \md seiner Acidität hervorgeht, 
welche also im wesentlichen durch ein bestinnntes Flektrolylgleich- 
gewicht^i im Harn b(dierrscht wird, hat der Harn abi-r noch als 
solcher die Fähi[;kcit, <lie Harnsaure besser zu losen als Wasser. Nach 
Zusatz von Salzsäure zu Harn bleibt mehr Harnsäure in Lüsung als 
das Hamwasser lösen kann, auch wenn man den Harn nach His 
und Paul längere Zeit schüttelt*). Nach Rüdel ist hiefür der Harn- 

M v. Noorden, Leiirbuoh der Path. d. ätoffweohaek 1893. — v. Noordcn- 
Stranss, 14. Kongr. f. Inn. Med. Wiesbaden 1896. — J. Stranss, Zeitachr. f. 
klin. Me<l. 31. 185)7. ~ C. Herxbeimer. l^erliner klin. Woehenschr. 1897. Nr. 20. 
^ C. Röse, Veröffentlichungen d. Zentraiatelle für Balneologie. H. 9. 

«) Aroh. f. klin. Ued. 81. 181. 1906. 

') Fr. Mo. Crudden, Jonm. am. oh. boo. St. 280. 1004. Ch. Zeitaehr. 1904. 

IL 1339. 

*) A. Nikolaier und Dohrn, Deuteohes Axchiv f. kUn. Med. 91. 151. 1907. 
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Stoff verantwortlich zu machen, nacli K I o in j» e r e r das L'rochroni i). 
Eine Lösung von rt'ineni Lrochroin löst Hiirnsäure besser als Wasser. 
Nach Lichtwitz ^) spielen Kolloide hierbei eine ausschlaggebende 
Rotte. Dass die Kolloide die Löslichkeit von Uarosänre und Uraten beein- 
flussen, geht .auch aus den Untersuchungen von Bechhold und 
Ziegler hervor >. .Nach Taylor lr)st eine reine (ilobulinlösung fünf- 
mal soviel llariisäurt! als W.Lsser und 8 Wochen lanjj dialysiertes Blut- 
serum löst nach Pauli und Sumec rund 1,5 mal soviel Harnsäure 
aJs Harn^). Auf diese spezifische Harnlöslichkeit der Harnsäure 
sind aoch jene Fälle zurflckzuffihren, welche zeigen, dass das Aus- 
fallen von Uratsedinienten ^) und die Löslichkeit der Harnsäure im 
Harn nicht ausschliesslich von der Acidität des Harns abhängen (Hind- 
hed e , 1. C.K 

Wuhniul dio ilarnsiiim) aus wästicrigen Lüüungcn durch Chlorbarium quanti- 
tativ gefüllt wird (S. 1021)*), wild die Hunsäure dee Harns dmeh Bariumohk>rid 
nicht gcfiillt (8. 1028)'). 

Beobachtungen ül>er die Zersetzlichkeit der Harnsäure im steril aufbewalirten 
Mensohenham habe ich noch nicht abgesohkMsen. Es floheint» dan die Hanmäure 
im Harn beständiger i»t, als in reiner wüsseriger Lösung. 

Darstellung. Zur Darstellung im grossen liisst sich der Harn 
schon darum nicht verwenden, weil er viel zu arm an Harnsäure ist 
Es eignen sich dazu nur Schlangenexkremente und Guano. 

1. Aus Schlangenexkre menten. Die gepulverten Exkremente werden 
nach iicnsch'*) in 5proz. Kalilauge gelöst und so lang damit gekocht, bis der 
Gemoh nach Ammoniak venohwumen ist. Darauf Mtet man dnroh die filtrierte 
T/wung einen lohliaften Strom Kolilcnsüure, l)is der anfangs gallcrtiL'c Niederschlag 
kömig und die Flüssigkeit beinahe neutral geworden ist. Der so entstandene 
Niederschlag von ftaiuvm Kalinmnrat wird mit Wasser gewasohen, bis das Wasoh- 
wasser in der ztierst ahgelnufcncn T>aUL'o eine Trübung hervorruft. Man löst <la.s 
Salz in verdünnter Lauge imd gie.s8t es noch heii» in übeischüssige Salzsäure. Das 
Verfahren Üsst sich auoh auf Hühner- oder Tauboücot anwenden. — Iit die LSsting 
des Uratfl in Lauge wach stark gefärbt, so t)eliand»^It man diese -/weckmä.s8ig noch- 
mals mit Kohlensäure; die aus diesem zweiten Niederschlag abgeschiedene Harn- 
afture int dann nur noch sohwach gelb, aber ffir die meisten Zwecke gmugend rein. 
— Auch die käufliche Harnsäure muss. wenn sie nicht bloss aus Krs'stallen l)estelit, 
diesem Reinigungsverfahren unterworfen werden; die Auabeute i>ctragt nur un- 
gefähr 60**^. & whd sich lohnen, die in LSfinig gebfiebene Hanuäme durch 
Eindampfen -/u gewinnen. Über die Gewinnung gu» reiner Hams&ure s. o. bei 
der Darstellung der Urate. 

2. Aus Guano. Peru-Guano wird so oft mit Kalkmilch und Wasser aw- 
L'ckfH'ht. als der Auszug noeh gefärht i^t. der bleilxinde Rückstand dann so lanuf» 
uut kohlensaurem Natron aiusgekocht, bis das Filtrat mit Salzsäure keinen Nieder- 
sohlag mehr gibt. Die gesamte Losung wird zuerst mit wwngmwram Natnm, dann 
bis gn r sauren Reaktion mit Salzsäure vemetst» der ans Harnsäure und Ouaiiin 

^)20. Kongr. f. inn. Med. 1902. 219. 
«) Zeit«chr. f. ph. Ch. «4. 144. 1910. 

») Bio(h. Zeitschr. 24. 140. 1910. 

*) Joum. biol. Ch. 1. 177. 1007. — Pauli u. Sameo, Bioch. Zeitsohr. 17. 
& 248. 1909. 

•) Smith Jerome, Joum. of Phys. 23. 315. — Zur T^ösungsfuhigkeit des 
Hams für Harnsäure vgl. auch Singer, Deutsche Ärzte-Zeitimg iiM)3. G05. 
•) N. Chr. Geelmuyden. Z-it«chr. f. anaivt. Ch. 81. 166. 1892. 
') Pariete de la Cruz, Müneh. med. Wocli.-nsehr. 1910. 1029. 
') A. Bensoh, Ann. d. Ch. u. Pharm. 64. 19U. 1845. 

06* 
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bestehende Ntedenohlafi^ wamgowniatlbm und dannif mit massig vwdünnter 8aJs> 

säure ausgekocht. woIxm diw Cuanin in LSnmg geht, die HaiuMuie aber groasfcen« 
teils zurüciLbleibt (IStrecker ')). 

Als farblos ist eine Hanüftme nur dann bu bezeichnen, wenn ihre LSsung 

in Lauge oder die ahgenehiedene freie Ifarnsaure farblos er.-<eheint. Das saure 
Urat aus noch gelber iSaure ist oft schneeweiss. Aua dem Uam abgescliiedeae 
Hams&ure nach dem Verfahren von Bensoh (S. 1037) röllig von Farbstoff tn be- 
frei "ii. seheint kiuini nii'i^^hfh; die Saure behält immer einen Stich ins Hräuidieh- 
gelbe. Auch bleibt viel Harnsaure in der Bicarbonatlauge gelöst; um den ganz 
eriiebUolien Verlust su Tenneiden, dampft man diese zur Trockne ein und behandelt 
den Rüekstiind mit Was-ter. welches den Farbstoff aufniiiiint und das Urat wenig 
gefürbt zurück iasst. Dieses Urat verarbeitet man mit dem durch Kohlensäure 
niederReschlaffenen Anteil. GÖssmann entfilrbt die kochende Losung der Harn- 
säure in Xatronliiucc mit wenig Permnnvranat und fällt das Filtrat mit Salzsäun-. 
Gib bs icocht die aliuilisclie Lösuujg kurze Zeit mit ö *jq der Uamsäure an Kalium- 
bichromat, schüttelt das Filtrat mit Tierkohle, föllt mit Salzsäure und kocht die 
Harnsäure zuletzt wiederholt mit .starker Salznäure aus. Die T.r»suiiL' lii^st 
auch durch Natriumamalgam entfärl)en (Hlasiwetz). Ganz rein erlialt mau die 
Harnsäure, wenn man ihr Sulfat (S. 1028) so oft aus konzentrierter Schwefel- 
säure (durrh Liwen in Was'^erbad wärme und Erkaltenlasnen) timkry.stallisiert, bis 
sich die »Scliwefelsäure nicht melir färbt, das Salz dann mit Wasser zeruetzt und. 
die Schwefehäure wegwäsoht, doch wiid man nur selten in die J^age kommen, 
dieses uniständliehe Verfahren, gBgenül)er <h-m von HcMiseh, ein/Mischlauen. 

Vom Erythhn der zi^dröten «Sedimente lässt sich die Harnsäure nacti Zu ja 
befreien, wenn man eine Lmung des Sedimmto in heissem Wasser mit Amylalkohol 
schüttelt, beim Erkalten Icrystallisiert die Hams&ure farblos aus. 

3, Aus Harn. Die Darstclhings weisen der Harnsäure haben 
wesentürli nur für den iN'achweis und vor allem für die quantitative 
licstinunung der ilarn.säure im Harn Hedeutung. 

a) Man versetzt eiweissfreien Harn mit ^/^q — ^/2q Vol. konzen- 
trierter Salzsäure oder Essigsäure und lässt 24 — 48 Stunden 
stehen. Die Harnsäure setzt sich dabei in meist sehr gefärbten Krystailcn 
am Boden und an <ler Wand des defä.sses ab. 

Auf diese Weise ortiält man nicht alle Harnsäure, aus manchen Hamen auch 
par keine. Auk Htmdeham fällt die Harnsäure gemischt mit Kynuren»äure und 
18t von dieser naeh Meissner und Sheparti 875) zu trennen. 

b) Man löst nach .Jaff6 in Harn bis nahe zur Sättifrimg fein gepulverte 
Pikrinsäure (1 gauf 150 ccm Harn) oder versetzt je 100 ccm Harn mit 20 com einer 
5proz. alkoholischen Pikrin.H;>iii . I ■ un^, wäseht den Niederschlag erst mit wässerijter 
Pikrinsäurehisimg, dann mit Allcuiiol, trocknet einigermassen, kocht den Nieder- 
schlag mit einer massigen ^bIl!.'<' 3— 6 fach verdünnter Salzsäure und schüttelt 
nach dein llik illi fi die Pikrinsäure mit Äther aus. Aus der wässerigen Lösung 
scheidet sich die Harnsäure innnen mehreren Stunden vollständig aus. Sehr 
zweckmässig ist die Verwendung von Magnesiunipikrat, welches sich in groaner 
Menge im fiam auflöst. 

{•) Der Harn wird nach E. Ludwig'^i gleich/oitig mit Mayncsia- 

iiii-^chuiip und atninoniakaliselier .^illx'i irisun«: qrfallt, dor Xiedrrsclihitr 

mit Hilfe der Wusserluflpumpe mit ammujuakiialtigem Wasser ge- 

») Strecker, Ann. d. Cli. u. Pharm. IIS. l.'-i. 

') («össmann, Ann. d. Ch. u. Plutrm. 99. 374. — W. Gibbs, Zeitsciir. 
f. Ch. [21 6. 729. 1869. 

^) K. Ludwip. An/fi[.'er der k. Akademie d. Wissensch., niatheni. natiirw. 
Kl., 18. 92. Ibbl; Zeitschr. f. anal. Ch. 21. 148; Wiener med. Jahrb. 1884. 599; 
Zeitschr. f. anaL Ch. 637. 
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waschen, durch Envännen mit einer LüsiiriR von Eirifach-Schwcfd- 
alkali zerlegt, die Ltisuiig filtriert imd d;i,s Filtrat nach dem Ansäuern 
init Salzsäure auf ein kleines Volumen eingedampft. Die Harnsäure fällt 
dabei krystalliiiisch aus. 

Von beigemengtem Schwefel befreit man ne durch Waschen mit Sdiwefd» 
kohlenstoff (ind venlränct dienen zuletzt mit Äther. Der Hnm miiss ciwei.ssfPM 
sein, darf iiljcr Albtuuoae enthalten. Durch die SilberlÖHung werden auch die 
Xiitithinlxisen gcfillt, aber zuletzt von der Salzsäiize wieder geldet. Das Ver- 
falin ii ist dem unter 3. n. tK'Hchripl)enon l>ei weitem vorzuziehen, da man mit 
delUiiellion alle Ham.su.urc aus dem Harn fällt und Hieb so auch noch »ehr geringe 
Hengen Harnsäure nachweisen lassen. 

Salküwski ') hat zuerst ßezeipt. da.i,s sich die di r Falkmp durcl\ Saure 
entjjehende Harnsäure aus dem Filtrat noch durch ammoniakaUsche .SillH^rlosung 
gewinnen läs8t imd Maly hat nachgewiesen, dass der dal)ei entatehende Nieder- 
schlag ein Dopjndsalz der Harnsäure mit SüIkt und einer zweiten Basis ist. Lud wig 
hat da.s V erfahren insofern vereinfacht, al8 er die gesamte Harnsäure auf einmal 
als Siiber-MagnesiaM<ilz fällt. 

Die MagnesianiischunL' und die ammoniakalische Sin>erlösung werden vor 
dem Zusatz zu dcni Harn (gemischt und falls ein Niwlerschlag von Cldorsilber 
entstellt, di« scr durch .\minoniak in Ijönxmg gebracht. Entsteht dalKM ein flockiger 
Xiederschla}: (von .Mairncsiumhydrat), so kann man diesen wie<h»r durch Salmiak 
lüticn. Mit dem ürat lallt zugleich viel Tri{)elphoiHphat, was lx'al»sici\tigt ist, da es 
das Auswaschen des sonst gelatinösen Xiederacblags erlmchtert. Das Scnwefelalkali 
muss aus .snl|><'terfreiem .■Vlkalihydnit InTeitet wenlen. wfil sich sonst l)eim An- 
säuren des Filtrats vom SchwefelsilherniKlerschlag mit Salz.sjiure Chlor entwickelt;, 
welches Ham.säure zerstört. Die Digestion des Ham.säurenie<lerschlag8 mit dem 
(alkalihydrathaltigen) Einfach-. Schwefelalkali darf nicht üIkt die zur Zersetzung 
des SUbemiederschlagcs erfonlerliche Zeit hinaus au«go<le}int werden, weil daliei 
sonst ein mcvkUcher Verlust von Harnsäure eintritt. >^ur Darstellung der Harn- 
säure kann man sich f!crscll>en Fo.snn^cn iHHÜenen. welche für die quantitative 
Bestimmung der Harii-saure nach der angeführten Metho^le vorgeschriel>en werden. 

Ist wie im Hunde- und Kaninchenliam oft sehr wenig Harrtsäure zuye^en, 
.so empfiehlt es sich, den Harn vorher in der auf S. 1023 beHchriel)enen Weise mit 
rhosphorwolfrani.säure zu ri'inigen. Statt mit Schwefclalkali den SiMxTmagneaia- 
niedwaohlag zu zersetzen, ist es empfehlenswerter, ihn mit Schwefelwasserstoff 
zu zerlegen und dann die Flüssiirkcit samt dem mei.st kolloiden Sin»ersulfür zur 
Trockene zu veniampfen. Die Harnsäure liiiUerl)leibt dann als Magnesiumsalz 
und Imnn dem Rückstand als solche vollständig mit heissem Was.ser entzogen 
werden. Auch cin|)fiehlt es sieh, um flie ebenfalls zersetzend wirkciule Salpeter- 
säure zu vernieidcn, die anunonittkalische Sillx-rlösung nicht aus Sillx-rnitrat, son- 
dern aus — Oxyd, Chlorid oder — Acctat herzustellen. Das Filtrat und die Wasch* 
Wässer wenlen nach dem Ansäuem mitSalisäun eingeengt» hierbei lallt die Uan- 
saure krystaUisiert aus. 

d) Sättigt man den Harn mit CUtoraminon, so fiUlt, wie Hop- 
kins^) zuerst nachwies, alle Harnsäure als .Vtninonurat aus (3. a., 
S. 1020). M.in löst den Niederschlag in heissem Wius.ser. fügt reichlich 
.'Salzsäure hinzu und lä.'^st, ^vonn die Lösung verdünnt war, nach dem 
Einengen, erkalten, wobei die Harnsäure meistens gefärht auskrystjil- 
lisiert Ein Teil di^s Farbstoffes lässt sich mit Alkohol wegwaschen. 

Zum Sättiuen des Harns genügt, wenn man auf 100 ccm 30 g Salmiak in dem- 
8eU)en atiflöst ; darnach mu.ss der Harn noch zwei Stunden stehen, wenn man 
sicher alle Hanis.uin? al)sclieiden will. Mit der Harnsäure fällt auch Xanthin» 

^) »aikuwski, Virchows Archiv 62. 00. 1871. 

*) F. Oo wland Hopkins, Qay*s Hosp. Reports 48. M 1881 ; Chem. Zentral- 
Uatt 1882. 8. 868. 
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welches bei der Behandlung des Niedemblags mit Salzsäure in Lösung bleibt. — 
Auch aus Hundeham kann man auf diese Weise die Harnsäure gewinnen. — Sättigen 
des Harns mit Ammonsulfat schlägt die Harnsäure als Ammonurat nach Garrod 
und Hopkins') ebenso vollständig nieder, wie Salmiak, aber langsamer und 
noch minder rein. Die Füllung durch Anunonsabse Boli bei alkalischer Reaktion vor* 
genoninion wi-rtlen (Zusatz von Ammoniak) weil sie sonst nicht immer vollständig ist. 

0) Zur DarstelluTig der Hanusäurf liisst si( h aurh nach Krüper 
und Wulff-) die Lnlöslichkeit ihrer kupieroxydulverbindung ver- 
wenden (S. 1022). Man veisetzt den kochenden Harn mit einer 
Knpfervitriol- und einer Natriumbisulfitlösung, wozu auf das Liter 
Harn 50 rem gesättigter Kupfcrvitriolhisung und 25 g Bisulfit cenügen, 
kocht norli einmal auf und wäscht don Xi<'(l('rs( hlaß nach /.woistütifligom 
Stehen durch Dekantieren und /.uU'V/.i auf tlom Filter einigerni:uss«ii 
oder trenut ihn von der Flüssigkeil durch Zentrifugieren. Der Nieder- 
schlag wird darauf in wannem Wassor mit ^ner Lteung von färb- 
loson Schwefelnatrinm zerlegt und das Filtrat mit Salzsäure schwach 
übersättigt, wobei die Harnsäure, g< \V()hnKch mit etwas Schwefel, aus- 
fällt. Man rcinict sie n.ach dem Verfahren von Bensch (1). 

Mit der Harnsäure fallen ausser den Xanthinba.sen auch der Rhodanwasser- 
stoff und das Eiwelss quantitativ (Huppert')), diese bleiben aber in der ange- 
säuerten Flü.ssigkeit gelöst. Schwefeliiminon ist zum Zerlegen dos Kupferoxydul- 
niederschlags nicht geeignet, weil sich das unlösliche Ammonurat bilden würde. 
Das Schwefelalkali muss aus Natrium- und Kaliumhydrat dargestellt werden, 
welches keine Sauerstoff Verbindungen des Stickstoffs enthält; es würden sonst 
bei Zusatz von Salzsäure zur alkalischen I^ösung salpetrige Säure oder Salpeter- 
säure und Chlor auf treten mid Harnsäure oxydiert werden; man bereitet das Reagens 
daher aus Natriumhydrat e natrio. (ielbc« Schwefelalkali gibt mit Säuren einen 
starken Niederschlag von Schwefel, der sich der Harnsäure beimengen würde. 
Farbloses Schwefelalkali erhält man, indem man die eine Hälfte der Lauge mit 
Schwefe lwa.<«serstoff sättigt und die andere Hälfte dazu giesst. Zur Zerlegung 
des Kupferoxydulniederschlags verwendet man wenig mehr Sulfid, als gerade 
nötig; man setzt so lang von dem Reagens zu, bis der Niederschlag schwarz geworden 
ist und prüft dann eine abfiltrierte Probe mit Kupfersulfat wler Bleiacetat auf 
Sulfid; vom Kupfersalz darf nur wenig zugesetzt werden, weil sonst der Nieder- 
schlag auch bei (iegenwart von Sulfid nicht schwarz erscheint, sondern von einer 
unlöslichen Verbindung von Harnsäure und Xanthinhasen mit Kupferoxy«! griui, 
Kine kleine Menge der Harnsäure beigemengt^-n Schwefels braucht nicht be- 
sonders entfernt zu werden; er verschwindet lx>i der Reinigimg der Harnsäure 
nach Bensch. Vgl. auch S. 1069. 

f) Zur Darstellung kann man auch das Zinkurat benätzen. S. 1064. 

Die Isolierung der Harnsäure aus dem Vogelharn bietet insofern Schwierig- 
keiten, ab es nicht leicht ist. die I larnsäure in Lösung zu bringen. Nach dem Vorgang 
von V. Knieriem extrahiert man den getrockneten Vogelkot erst mit absolutem Al- 
kohol oder Ätiier- Alkohol in der Wärme und kocht ihn dann mit 1 — 2proz. Natron- 
lauge aus. wobei ein TÜl der Harnsäure zerstört wird. Die filtrierte Lösung kann 
dann nacli 1. weiter verarbeitet wenlen. — Bei dem von Meissner angewandten 
Verfahren wird das I^ösen der Harnsäure in Lauge umgangen. Damach wird der 
Harn samt dem Kot in einer Reibschale mit Wasser zerrieben, die ganze Maaae 
unter massigem weiteren Wa.s.serzu8atz eine Weile gekocht, siedend heiss durch ein 
dichtes Tuen kollert und unter etwas Wasser stark ausgeknetet. Die Harnsäure 

1) A. E. (larrod u. F. (i. Hopkins, Joum. of Physiol. 20. 118. 1896. 
•) M. Krüger u. C. Wulff, Zcitschr. f. physiol. Ch*. 20. 181 u. 171. 

*) Huppert, Zeitschr. f. physioL Gh. 2S. 606. 1807. 
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geht dabei zum Teil in L(">snng, zum Teil bleibt sie als inilchipe Trübung suspendiert. 
Man versetzt die gesamte Flüssigkeit mit Salzüiiure und tiltriert naeh 24—48 Stunden 
ab. — Bensoh ^) hat nach dem 1. beschriebenen Verfahren aus Tauben- und 
Hfihnerkot die Harnsäure mit fast demselben günatigw Resultat daigesteUt, wie 
aus Schlangenexkrementen. 

Mit weitaus besserem Resultate wild das zur quantitativen Bestimmung der 
Harnsäure im Vogclkot vonKössa angegebene Verfaliren K nützt werden (s. S. 1065). 

4. Aus Harnsteinen. Alan zieht das feingepulverte Konkre- 
ment so oft niit verdünnter warmer Salzsäure aus, bis sich das Volumen 
des Pulvers nicht mehr meridich vermindert, iGst den Rest in warmer 

verdünnter Natron- oder Kalilauge, ül)orsättigt mit Salzsäure und lässt 
24—48 Stunden stolion. War die alk.ilisclK- Liisung sehr verdünnt, 
so dampft man nach dem Ansäuern auf ein kleines Volumen ein. 
Auch liier wird man das Verfahren von K ö s s a anwenden können. 

5. Trennung der Harnsäure von den Xanthinbasen. 
Auf welche Weise sich diese Trennung scharf durchführen lässt, ist bei 
den Xcutthinbasen (S. 993 und 995) angegeben. 

Zur Prüfung auf Abwesenheit von Purinbasen löst man 0,1 ccm 
Subst;mz in ccni hoisscr verdünnter Lauge und setzt nach dem Er- 
kalten etwas Uiazobenzoisulfüsäure zu. Tritt keine Rotfärbung ein, 
so sind keine Purinbasen zugegen (B u r i a n ^)}. Die Reaktion ist 
noch positiv, wenn 0,05 Xanthin in 50 ccm Lauge vorhanden sind oder 
0,05 Guanin in 250 ccm, 

N a c h w e i s : a) Die mikroskopische Prüfung der erhaltenen Krystalle 
ist insl>esondorc hei kloinen Mengen sehr wertvoll. Bei der mikro- 
skopischen Untersuchung können die S. 1010 geschilderten Formen sämt- 
lich vorhanden sein, erweisen sich aber nicht alle als charakteristisch. 
Für die Gegenwart von Harnsäure sprechen die rhombischen Talein 
und die Wetzsteinformen, namentlich dann, wenn letztere gelb oder 
braun gefärbt sind. Man kann in Zweifelfällen zu den Krystallen auf 
dem Objektträger einen Tropfen konzentrierter Xatroiüauge fliessen 
lassen: Harnsäure löst sich auf. Auf Zusatz von einem Tropfen kon- 
zentrierter Essigsäure zu der erhaltenen Lösung scheidet sich die Harn- 
säure allmählich wieder aus, namentlich an festen Substanzen (einem 
Pflanzenf äserchen etc.) und zwar nun häufig in r^elmässig ausge- 
bildeten, weniger gefärbten rhombischen Täfclchen. — Harnsäure Salze 
vorsetzt man unter dem Mikroskop direkt mit konzentrierter Essigsäure 
und wartet die Atisscheidung der Harnsäure ab. — Tetranrat zersetzt 
sich bei anhaltender Behandlung mit Wasser in Hanisäure, welche aus- 
krystallisiert, und saures Urat, welches in Lösung geht. 

Wäscht man ein ainorplios UratscHÜment auf dem Objekt trä^'er in der Weise, 
daas man auf der einen iSeite des Deokgläschens Wasser zufUeaacn lässt und es 
auf der anderen Seite mit F11ef»papier wieder w^^immt, so Hast sich diese Zn- 
■etzung unt<;r dem Mikroskop wahrnehmen (Roberts). 

b) Man stellt die Murexidprobe an (S. 1029). 

») W. V. Knicriem, Ztitschr. f. Biol. 13. 41. G. Meissner, Zeitsohr. f. 
rat. Med. m 31. 198. — Bensoh, Ann. d. Ch. u. Pliarm. »4. 190. 
>) ZeltBohr. f. ph. Ch. 41L IIOl. 100& 
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Bei Verwendung von Salpetersäure geben das Xanthin, das Guanin, das 
Epiguanin und eine von Krfiger im Harn entdeckte epttter ab Hypoxanthin er- 
kiuintf Biisf lioi Verwendung von Chlor das Xanthin und «'ine )>oi(ion Tioinolouen 
die Reaktion gleichfalls in ähnlicher Weise. Eine Verwechslung mit diesen Basen 
ist MBgeschlossen, wenn die bu der Probe Terwendete Safastaiiz in einer genügen- 
den M^^ge Salniare nnlöalich war. 

Am empfindlichsten wird die Probe, wenn man mit stark ver- 
dünnter Salpotersnuro nuf «h'iii Wasscrhadc zur Trockene verdampft 
und nach dem Vorscliw iiKicii der l'lüssiiikt'it jkk Ii einitif Z<Mt zur völligen 
Trocknung erliitzt. Erst in diesem Stadium tritt die Uotfiirbung des 
Rückstands ein. 

Nach Meissner und Shepard*) wird die Probe durch die Gegenwart von 

Bcmsteinsjiun» oder eines hernst^Mnsanren Alkalis sowie von K^Tinn'nsiinre erheb- 
lich heeititrächtiKt o<ier selbst jranz iH-lündert. wahrend andere organisclisaure 
Alkalien nicht so naehteiliu wirken wie die genannten Säuren. 

Kine Alvirt «Icr Murexidproln« ist die von Malerba^) ancepeUene Reaktion. 
Die Harnsaure wiixl mit Sal|)et<'rsaure schwach erwärmt und die Proiie nach dem 
Elkaltcn nüt einigen Tropfen einer 1—2 proz. wässerigen Losung von IHmethyl- 
paraphcnylendiainin ( Paraanudo<iiniethylaiiilin ) Vf>rset7.t. Es tritt eine purpurrote 
Färbung ein, die l^eim Kruiinuen und AlMlauipiei» selum violettblau wird. Die 
Färbung verschwindet beim Hikait^'n und kehrt in drr W&rme wietler. Die alko- 
holische I/'isung der violetti)lauen Substanz lialt sich lantre; wenige Tropfen der 
Lösung hinterlassen beim Eindampfen einen violett blauen Rückstand, der bei 
wralecnn Eriiitisea rot wird. 

Trocknet man die za prfifenden Krystalle mit verdünnter Salpeter- 
säure auf dorn Wasserbade ein, erwärmt aber nicht so lang«', Ms die 
Hotfär])UMg auftritt, pilit 2 3 Tropfen konzentrierter Schwefelsaure 
und einige Tropfen thiopheiihaltiges H^-uzol zu, so erhält man <'ini' blaue 
Färbung, welche nach dem Verdunsten des licuzols in Braun über- 
geht ond auf neaerlichen Benzolzusatz wieder auftritt (Deniges^)). 

Zur Bestätigung der angeführten Proben, nicht aber zum 
Nachweis der Harnsäure an sich, lassen sich folgende Reaktionen 

verwenden. 

c"» Die Substanz wird in v(>rdüi)iite Fehlingsclu' Flüssigkeit 
eiMg('tra|Toii und anhaltend gekocht; Ix-i (ii-m-uwart von Harnsäure ent- 
steht ein geringer roter iS'iederschla^ von Kupferoxydul oder ein reich- 
licher weisser von harnsaurem Kupferoxydul (S. 1026). 

Der rote Niederschlag von Kupferoxydul I&sst sich in der blauen Fehling- 

sehen Flüssiijkeit nur schwer sehen. Am sieliersten nimmt man ihn wahr, wenn 
nian die FlÜNsiirkeit stark l)elichtet und gegen einen dunklen Hintergrund hält. 
Das auf diese Weise erhaltene Oxydul setzt sich, namentlich beim Arariihlen der 
Flüssigkeit, sehneil al). und man findet es leieht cÄter am Boden dm Reagen^Iaaes 
abgelagert als in der Flüs-si^keit 8U.siH'ndiert. 

Stadthagen*) hat diese Reaktion insofern abgeändert., als er dio Pkl>be 
mit einigen Tropfen einer Löeung von arseniger S&ure in Alkali gelinde erwärmt 

G. Mei88ner und C. U. Shepard, Untenruohnngra über die Entstehong 

der Hi|)|)ursaure im tierisehen Oruanismns. Hannover 1866. 113 n. 203. 

*) P. Maler ha, Atti della K. Aecad. ineil. e chir. di Napoh 48. Jahresber. 
f. Tierch. 1894 76. 

') Journ. de Pharm, et de Ch. IS. 161. 1SS8. 

*) ötadthagen, Virchows Archiv 109. 399. 1S87. 
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und dann tropfenweise Kupfersulfat hinzufü^. Durch die arsenige Säure wird 
dM Kupferoxyd in Oxydui reduziert und dieses gibt mit der Harnsäure sofort 
(Jen XiKlerschlag von hamsaiin-n» Kupferoxydiil. — Kupfrroxvdul lässt sich 
noch in verschiedener anderer Weise erzeugen. — Die Probe allein für sich ist 
trQgeriaeh; auch die Xaathinbeeen und aa Rhodaawaawntoff werden gefSUt. 

d) ^fan löst die SubsUmz, nötigenfalls unter Zuhilfenahn«' von 
wenig Xatrorilauc«' und setzt s;iJ{)etersaures Silber zu; tritt nicht sogleich 
ein schwarzer Mcilorschhig auf, so fällt man mit dem Sillx-riiitrat aus, 
filtriert schnell und setzt dem Filtrat etwas kohlensaures A'atrun zu; ist 
Harnsäure Tcniianden, so entsteht jetzt ein schwarzer Niederschlag. — 
Oder man benetzt einen Streifen Papier mit salpetersaxnem Silber und 
spritzt auf (Ho feuchte Stelle verdinmte Sodalösnng; betupft man das 
so gebildete kolileiisaure SillM^r mit einor Lfisung von Harnsäure oder 
harnsaurem Natron, so entsteht ein schwarzer Fleck (H. Schiff^)). 

GerljtUiuro und Schwefelwasserstoff geben diese Reaktion auch, selir verdünnte 
Ameisensäure nicht oder langsam, dagegen nicht Eiwein» GaUeabeetandteUe, 
Hippuie&ure, Benzoesäure, OxalMäure, Leucin, Harnstoff. 

Bei gleichzeitiger Anwesenheit von Anunoniak und viel Ammonsalz entsteht 
dagegen ein weiaaer groeaflookiger oder gallertiger XitKli rsthlag. 

e» Fine Lösung von WolfnuiLsäuro (Maschke) oder Pliosjdior- 

inolvbiliiMsäure f() f f e r) in überschüssiger Natron- oder Kalilauge wird 

durch Harnsäure infolge der Reduktion der Wolfram- oder der Molyb- 

dllnsäiire blau nnd kann einen blauen Niederschlag abscheiden (S. 1027). 

Die Reaktion wird auch erhalten durch Eiweiss, Alkaloide, Gerbsäure 

(Off er). Lävulose (Maschke), aber nicht durch Harnstoff, Kreatinin 

(Maschke, Off er), Traubenzucker oder Rohrzucker (Maschke). 

Morcignef) verwendet eme folgendermassen dargestellte Lösung von 
PhosphorwoUramsänre: 20 wolfraniwuire«« Ammonium, 10 Phosphorsäure 1 : 3,100 
Wasser. Nach dem Kochen der Mischung wird mit Salzsäure angesäuert. 

f) Ganassini') verwendet direkt die Fällung der Harnsäure mit Zinksulfat 
oder ammoniakalischer SUI^erlÜHimg und Mugnesiamixtor. Behandelt man diese 
Fällungen mit AlkaU imd OxydationsmitU-ln (Halogen. Persulfat. PVrTicyanid), 
•o entsteht eine blaugrüne Färl>ung. Die Purinbasen geben diese Reaktion nicht. 
EiweisH stört sie nicht. I)a>i:i>^en vernchwindet sie nach dem Ansäuern oder durch 
•Inen Ul>enschu8s an Alkali. 

g) Die Cilyoxylsäurereaktion mit konzentrierter Schwefelsäure und Pepton 
oder Tryptophaniösung mit reiner Harnsäure ist negativ, mit teilweise seraetater 
poritiT (ältere Uiatpiftpaiate)«). 

Bestimmung: 

L Der reinen Harnsäure. 

1. Acidi metrisch. 

A. Prinzip. Die Harnsäure bildet naih T u n n i c 1 i f f e ) mit 
Piperidin ein weisses, krysUillinisches. einfach saures Salz C^li^N^03. 

M H. Schiff, Ann. d. Ch. n. Pharm. 109. «7. 

«) E. Ledurc, Ann. ch. anaivt. appl. 12. 194. 1907. 

>) Boll, di chün. e. di farm. 47. 715. 1908. 

*) \V. Wieohowski, Bioch. Zeiteohr. tt. 456; Zeiteohr. f. ph. Ch. 77. 
303. 1912. 

*) v\ W. TannieliffOp British med. Jomn. 27. Februar 1897. 
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C5HJ1N, welches mit Wasser von lö^ eine 5.3"^'oipe Lösung bildet, in 
heisseni Wasser noch leichter löslich ist und gegen Lackmus schwach 
alkaliBch, gegen Phenolphtalein aber neutral reagiert. Diese Eigen- 
Bchaften des Salzes haben T u n n i c 1 i f f e und Rosenheim ^) zur 
quantitativen Bestimmung der freien Harnsäure benützt 

IJ. K rfordernis. 

Eine Vgo normale Piporirlinirisunp. Dieselbe soll im Liter 4.25 p Piperirlin 
enthalten. Slan löst etwas melir aKs die Ixwchnete Menge reines Pij)eridin in 
1 Liter Wa.s.ser und stellt die Lösung unter Verwendung von Phenolphthalein als 
Indikator auf oder Yi« normal Saluäuie. Der Kubiloeatimeter zeigt 8»4 mg 
Harnsäure an. 

C. Ausführung. Man erhitzt die Harnsäure, solche aus Harn» 
nachdem sie säurefrei gewaschen worden ist, in einem Kölbchen mit 
Wasser zum Sieden, wobei auf 0,1 g Harnsäure 15 — 20 ccm Wasser ge- 
nügen, setzt einige Tropfen Phenolphtalein zu und lässt die Pij>cridin- 
lösung zuflios.sen. Das Ende der Ucaktioti erkennt man daran, dass 
die Harnsäure in Losung gegangen ist und die Flüssigkeit eine schwache 
Rotfärbung ajigenommeu liat Bei Harnsäure aus Harn ist wegen ihres 
starken Farbstoffgehaltes der Eintritt der roten Färbung nur unsicher 
zu erkennen ; den Farbstoff kann man aus der Harnsäure zwar teilweise 
durch Waschen derselben mit Alkohol entfernen, man tut ahor gleich- 
wohl gut, darauf zu achten, ob sieh die Harnsäure ganz gelöst bat. 
Eine \ eiflüchti^unp des Piperi<iiiis findet dabei niclit statt. 

Die Besünunujig fällt sehr geiuiu aus; bei reiner Harnsäure wurde 
im Mittel von 10 Bestimmungen 0,17o/o zu wenig gefunden; bei der 
aus Harn gefällten Harnsäure war die Abweichung von der Bestimmung 
durch Wägen etwas gr(")sser. 

Man kann die Harnsäure auch mit Lauge eventuell nach vor- 
heriimeni \ rrsetzen mit neutralisiertem I'ormalilehyd (Sörensen) unt<'r 
Verwendung von Methyloriuige - j als Indikator titrieren. Hierbei reagiert 
die Harnsäure als einbasische Säure d. h. 1 ccm n/10 Lauge entspricht 
16,8 mg Harnsäure. Poulein verwendet zum Titrieren Barytlauge 
und Phenolphthalein als Indikator 

2. Mit P e r m a n g a n a t 

A. i'rinzip. Versetzt man eine Ii(»sung von Harnsäure in warmer 
vtMiiünnter Schwofelsäure mit Permanganatlosung, so verschwindet <lio 
Farbe des Pennanganats anfangs sofort, zuletzt wird aber die Flüssig- 
keit auf Zusatz von Permanganat zwar nicht dauernd, aber doch einen 
Augenblick rot Die Menge des Pennanganats, welche bis zu diesem 
Endpunkt verbraucht wird, ist nach Blarez und Denigos^i. aber 
nur in engen Grenzen, abhängig von dem Gehalt der Flüssigkeit an 

^) Tunnieliffe n. O. Roaenheim, ZentnüblAtt f. Phys. 11. 434. 1897. 

«) R. IT IM- mann. Diss. IVrlin 1898. 
») Tlie.se de Lille IIHX). J. T. 31. 

*) Ch. Blarez und G. Deningds, Oompies rendus IM. 789. 1887. 
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Schwefelsäure und der Verdünnung, bei einer Konz<»ntration der Harn- 
Säurelösung von 1 : HOOG al)er unabhängig vom Gehalt der Flüssigkeit 
an Schwefelsäure; dann zeigt 1 ccni ^j\q normal Permanganat nach 
Blarez und Denigös 7,4 mg Harnsäure an, nnd 1 MoL Harnsäure 
verbrancht 1,136 At Sauerstoff, ein Verhältnis, welches sich nicht 
durch eine ein&che Zersetzungsgleichuiig ausdrücken lässt 

Auf 1 Mol. Harnsäure wild nsian 1 At. Sauerstoff verbraucht, wenn in 
Waeaer suspendierte Uamsäure duräi Bmoanganat zu Allantoin (Claus) odet in 
kalter, alkaliseher LSeong zu Uroxansftore (Sundwik*) oxydiert wird. 

Unter den Bedingungen, unter welchen Hopkins die Titrierung 
der Harnsäure vominunt, zeigt dex ccm Y20 n-Permanganat nach Hop- 
kins 3,76, nach Ritter 8,81 mg Harnsäure an. Die Verschieden- 
beit des Titers dürfte darin begründet sein, dass Hopkins die Per- 
manganatlösung durch Wägen bereitete, t. Ritter^) auf Eisen oder 
Tetraoxalat stellt. 

B. Erfordernis. 

Eine ^'^ normale Permanganntlösune mit 1,581 Pernianpanat im Liter; 
sie wird aut eine 7to normale Oxalsäure oder Tetraoxalat lÖHung gesteilt, wie bei 
derHoBtellung der Losung cur titrimetrischen Bestimmung des Eisens (S. 177); 
die verwendet« Oxalsäure musa aschefrei sein. Der Titer der Lösung ändert 
sich leicht beim AufUnvahren und ist daher üft<?r.s auf« neue zu ermitteln. 

C. Ausführung. Die Ilarnsäuro wird heiss in möglichst wenig 
chloridfreieni Natriumcarbonat gelöst, die Lösung nach dem Erkalten 
mit Wasser auf 100 ccm au^efällt, darauf mit 20 ccm konzentrierter 
Schwefelsäure versetzt und sogleich mit der Permanganatlösung titiierL 

Bei Verwendung reiner Harnsäure in Mengen, wie sie in 100 ccm 
normalom Harn vorkommen (ungefähr 50 mg) fällt die Titrifrimc auf 
0,5 n]g genau aus. Auch in Ammonurat lässt sich auf diese Weise die 
Harnsäure titrieren. 

Um sich eine richtige Vorstellunß von der Endrofiktion zu ver- 
schaffen, tut man gut, abgewogene Mengen reiner Harnsäure nach diesem 
Verfahren zu titrieren; man weiss dann im voraus, bei wdchem Ver^ 
brauch an Permanganat sie eintritt Die nach Bensch (S. 1037) 
gereinigte, salzfrei gewaschene Harnsäure ist dazu vollkommen geeignet 

M. Fontana versetzt die schwefelsaaiie Lösung der Harnsäure 
mit einem Überschuss einer l^/^oigen auf Hainsäure gestellten Per* 
manganatlösung imd titriert den Permanganataberscfauss mit Oxalsäure 

zurück 

*) Claus, Berichte d. ehem. CUseUsoh. 7. 227. 1874. — E. E. Sandwik, 
ZeitBchr. f. physiol. Ch. 80. 335. 1894. 

*) F. Gowland Hopkins, Guvs Hospital Reports 48. 299. 1891; Joom. 
of Pathol. and Bacteriolo^rv 1. 455. 1892; Proc. of tlie London roy. Sog. SL 96. 

1892. — G. v. Ritter, Ztitsclir. f. physiol. C\\. 21. 290. 1895. 

•) Riv. vencta ac. med. 2U. fasc. 6. 1903; Arch. f. Verd.-Krankheiten. 9. 
600. 1903. 
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3. Als Silber -.Magiu'siunisalz. 

\ ersetzt man <'iiie alkalische llarnsäurel(isiing zugleicli mit ammo- 
liiukalischer Silberlösuiig und Magiiesiaiiiischung, so fällt ein Lrat aus, 
welches auf 1 Mol. Harnsäure 1 At Silber enthält. Die in dem Nieder- 
schlag enthaltene Menge Harnsäure lässt sich in verschiedener Weise 
direkt imd indirekt ermitteln. 

1. Man x.crh'gt das Trat durrh Digestion mit Natrium- oder Kaliiim- 
sidfhydrat in der Wäniu', säm'rt das Filtrat, welchrs di<' Harnsäinx* 
als Alkalisalz enthält, mit Salzsäure an und dampft zur Krystallisatioji 
ein. Die ausgeschiedene Harnsäure kann gewogen oder ihre Menge 
durch Titrieren nach 1. 1. od^ 2. bestimmt werden. Dieses Verfahrea 
ist die Gnindlaire der Bestimnmng der Harnsäure im Ham nach Ludwig 
und ist unter II. 1. ausführlich heschriohen. 

2. Durch i3estuiunujig des im J^Iiederschlag enthaltenen Stick- 
stoffs (a). 

3. Durch Ermittelung seines Gehaltes an Silber (b). 

4. Durch Zurücktitrieren des in Lösung gebliebenen Überschusses 
an Silber (c). 

a} Durch Bestimmung des Stickstoffgehalts. 

Der gelatimiso Niederschlag wird auf einem kloinen Filter co- 
sammelt im<i, wicS. n. aiigcm-hcn ist, ainmoniakfrei geuasclifii. 

Dieser Niederschla{j lässt sicii aber nicht olme weiteres für die Stick- 
stoffbratimmnng verwenden, denn er enthält, wie Salkowski gezeigt 
hat, noch Ammoniak in nicht zu vernachlässigenden Mengen. Von diesem 
Ariitiioiiiak lässt sich der Nied^TSbhlag aber nach Arnstein^) mit 
Leichtigkeit vollständig l)efrei<Mi, wenn rnau ihn (samt Filter) mit Wasser 
und etwas Magnesia kocht. Die Sticksl^^ffhestimiiiuiiL' wird nach Kjel- 
dahl vorgenommen. Durch Multijdikation der gelundenen Stitk- 
stoffmenge mit 3 erfährt man die Menge der Harnsäure. Man findet 
nach Arnstein einige (ungefilhr 8) Prozent m wenig Harnsäure, 
offenbar weil das Ural nicht ganz unlöslich ist Die Bestimmungen er- 
geben aber di<'selben Werte wi<' die nach b. 

Das Verjagen des Ammoniaks durch die Magnesia nimmt man im Kjeldahl- 
]n>lben vor; erst nachdem das Wasser bis auf einen kleinen Best we^ekocht ist. 
setzt man <Vw oxydierenden Reogentien ZU (lOcem Schwefekftiiie» 6g£aliamaulfat 
mid U,5 — 1 g Kupfersulfat). 

b) Durch Bestimmung des Silbergehalts. 

Das Verfahren, welches Salkowski') zur Bestimmung des Silber- 
gehalts in den Silberverbindongen der Xanthinbas^i anj^geben hat, 
lässt sich nach .\ rnst<'in auch auf den Silberniederschlag der Harn- 
säure anwenden. Der Niederschlag wird silber- und chlorfrei 

1) H. Sa lkoxs .k,. Pfiücen« Archiv 99. 273. 1898. — Arnstein, Zentralbl. 

f. d. nicil. Wis-^riix li. l.V 1S«>8. 257. 

Salkowski, a. a. O. 282. — Arnstein, a. a. O. 
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gewaschen, das Filter ßctrorknot iincJ in einem Porzdiantiegel ver- 
ascht. Dann wird das gebildete nietallische Silber mit Wasser nnd 
chlorfreiur bai|>etersäure Übergossen und das S>ilber durch Erwärmen im 
Wasserbad zur Lösung gebracht Den. Tiegel hält man dabei mit einem 
Uhrglaa bedeckt. Das Silber löst sich bis anf einen unbedeutenden 
Rest (nach S a 1 k o w s k i Chlorsilber, wohl auch Cyansilber). Man 
spritzt das Uhrglas ab, überträgt die Lösnng in ein Kölbchen und 
titriert das Silber nach Volliard mit Hhodanammon zurück. 
Man richtet die Konzentration der Uhodanlüsung nach der Menge 
des zu erwartenden Sillmrs (der Haniaäore) ein; 1 ccm I/^q n Rhodan* 
lösung zeigt 8,4 mg Harnsäure an. Das Silber zu wägen statt zu titrieren, 
empfiehlt sich nicht, weil man zu grosse Werte findet Das Veriahren 
gibt mit dem narh a) so gut wie identische Werte. 

Gute Werte (Mhält man auch, wenn man <jen chlor- und sill)erfr(>i- 
gewaschenen Niedersciilag der Silbermagnesia-Verbindung der Harnsäure 
in Salpetersäure löst und mit einer gestellten Rhodaniösung titaiert 

c) Durch Zurücktitrieren des Silberttberschusses. 

A. P r i n /. i \). Bei diesem Verfahren wird die Fällung der Harn- 
säure durch Zusatz einer bekanntxMi M<'nge Sillx-mitrat ausgeführt. 
Das in Lösung geblielR'ne SüIht iM-stiniiiit man nach ein;Mn von l>e- 
niges^j ajigegebenen Verfahren, weiches die Titrieruiig von Silber 
in ammoniakalischer Lösung gestattet. Dasselbe ist der Titraticni de$ 
CyankaJinms durch Silberlösung nachgelMldet Versetzt man bei dieser 
eine chloridhaltige Cyankaliumlösung mit Silbersalz, so bildet sich be- 
kanntlich zunächst das lösliche Salz AgfN, KCN, und erst W'enn alles 
Cyankalium in diese \'«'rbindung übergeführt ist, entsteht auf winteren 
Zusatz von Silberlüsung eine Trübung von Chlorsilber. Den ig es ver- 
rer&hrt nun so, dass er die anunoniakalische Silberlösuiig mit einem 
Überscfauss von Cyankalium versetzt und den Oberschuss mit Silber- 
lösung unter Zuhilfenahme von Jodkalium als Indikator zu rück titriert 
Wenn von dem Silbersalz mehr zugesetzt wird, als für <las Hoppelsalz 
erforderlich ist, so bildet sich <ias in Ammoniak unhisliche JodsillxT, 
wodurch dcus Kmle der Iiisaktion angezeigt wird. Sind die Lösungen 
aufeinander gestellt, so gibt diejenige Menge Silberlösung, welche zum 
Zurücktitrieren der Cyankaliumlösung verbraucht wird, auch die Menge 
der zur Bindung der Harnsäuro verbrauchten Sillx-rlosiing an. Wegen 
der wenn auch geringen Lfislichkeit des J(i(jsilhers in Ammoniak hat 
nian nur darauf zu achten, da-^s hei der Titriernns <ler Harnsäure die 
Lösung nahezu .so viel .\nimomak und Jodkaliuin enlliält. als hei der 
Titerstellung der Lösungen, wobei es mehr auf den absoluten Gehalt 
der Lösung an Ammoniak ankommt als auf den relativen. Dieser Be- 
dingung wird in der folgenden, nach Versuchen von Arnstein ab- 
geänderten Vorschrift entsprochen. 

>) (i. Denigös, Comptefl rendus 117. 1078. 1803; Bulletin de la Soo. ohim. 
[3J 11. m 1804. 
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B. Erfordernisse. 

1. Vm n-Silbt'rlööUug (mit 3.4 g Silbt rnitrat im Litt r), der ccm zt igt 3,36 mg 
Huntini» an. 

Die von Denigös vorßpsolirie))ene Vio n-SillK-rlösune erscheint zu konzen- 
triert; 1 ccm derselben zeigt lü.8 m>i Ham>iäure un, ujid im Tropfen. 20 zu 1 ccm ge- 
rechnet. 0.H4 niir: der Titrierungsfehler könnte za gross ausfallen und wir haben 
an Stolle der n-i>ill>erir»simp eine ^4,, nomiale pesetzt. Eine andere Silherlösnng 
zum Fallen des Harn» zu verwenden wie ziun Titrieren, kann zu einer l'ehlertjuelle 
wfNrden. 

2. Ma cnesia (II i s(^1ninc. Xaoh T)enig6s soll man 1.50 g Salmiak imd 
100 i: ('hlonnagne.siuiii zunaelwt iii ungefähr 750 ecm (20j)roz.) Ammoniak lösen, 
darnach mit Ammoniak (toII derselben Stärke) auf 1 Liter auffüllen imd filtrieren. 
Mit (1er MagneHianiisehnnp werden 7 ">0 («rnwler V'.„ n-Silliorlösimg auf ?>()<) ceni auf- 
gefüllt; 7ö ecm der .sillterhalt igen Misc hung enthalt<'n (32..") cenMler SillK-rlüsung. — 
Deniges gilt! nichts über die Konzentration des Ammoniaks an; al>er l)ei dem 
Vermischen der Magnesialösung mit der Silberlösung darf kein Chlorsillier aus* 
fallen, was bei Verwendung von lOproz. Ammoniak nicht der Fall ist. 

3. Eine 20proz. Jodkaliumlösang, welche, um aie farbk» zu eriialten, 
mit 2 % Ammoniak versetzt wird. 

4. Eine Cyankaliu mlösung, von welcher 10 ccm 25 ccm der Silberl ösung 
entsprechen, von Deniges als normal bezeichnet. Es werden 10 g reines 
Cyankalium in ungefähr 1 Liter Wa.s,sier t'clöst. die Lr.siin'_' mit 10 com (20proz.) 
Ammoniak versetzt und filtriert. Der Animuniakzusiit/. macht die l^isung halt- 
barer. Zur Titerstellung mLsst man 20 ccm der Lösung mit einer Bürette ah, venlürmt 
mit 100 ccni Wasser, fugt 10 ccm 20proz. .Ammoniak und einige (10) Tropfen der 
Jodkalium Idsiing liinzu. und lässt Silberlösung bis zur bleil)enden schwachen 
Trübung zuflies,Hen. Damach wird die Lösung auf die angegelwne Verdünnung 
gebracht; das Volumoi bekzägt dann gegen 1,5 Liter. Der Titer der JiMiing ist 
öfter zu prüfen. 

C. Ausführung. Man löst die Harnsäure (oder 6as hamsaure 
Ammon, wenn die Harnsäure als dieses Salz gewonnen wnirde) unter 
Erwärmen in kohh'iis.uirem Natron, giosst die Lösimg in einen Mass- 
zylinder tmd spült <la.s Kölbrhen gut nach. Dann liLsst man aus einer 
Bürette 75 rem der SilbcrMxigne.siamischung zufliessen, füllt mit Wa.sser 
auf 175 ccm auf, schüttelt um und filtriert Vom Filtrat versetzt man 
140 ccm (^/s des ursprünglichen Volumens), wie hei der Titerstellung 
mit 20 ccm der Cyankaliumlösung, 10 Tropfen der Jodkaliumlösung und 
titriert mit der ^/'-q n-Silberlösung bis zur bleibenden Trübung. Rechnet 
man für jeden bis zu diesem Punkte verbrauchten Kuhikz<'ntiinoter dor 
Silberlosung 4.2 mg Harnsäure, so orliiilt mau die Menge der im ursprüng- 
lichen Volumen enthaltenen Harnsäure. 

Der Kubikzentimeter der Vso n-SilberlÖBunK zeigt 3.36 mg Hamsaure an; da 
man nur ^/r drr ursprünglichen L<)simg titriert liat, so hat man diesen Wert mit 
*/4 zu multiplizieren. Die verwendeten 50 ccm {>ilberl ösung reichen aus zum Fällen 
▼cn 168 mg Hame&ure. 

4. Andere Beatimmungs weisen. 

n) Nach Krt idl l.Ktsf man Harnsäure in einem mäs,sigen Ülxrschusa 
von Normalaikali, Hetzt soviel 7m n- Jodlösimg zu» dasa die Flüaidgkeit schwach 
gelb gefärbt ist, imd übersätiert nach dreiviertel Stunden schwaoh mit Snlz- 
säuii'. XI ergibt die Titration des ül»crs(hiissi^;fn .Tods mit Thio.sulfat, dass auf 
1 Mol. Harnsäure 2.3 At. Jod verbraucht worden sind. Titriert man da.s Jod 
soglei<^ zurück, so wird auf das Mo]. Harnsäure auffölligraweiae mehr Jod, nämlich 
3,5 At. verbraucht. 

J. Kreidl, Monatshefte f. Chemie 14. 109. 1803. 
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b) Nach Riegler. Oxydiert man Harnsäure mit Fehlingscher Lösung, 
80 werden nach Rieglers direkter Bestimmmig auf 1 g Hamaftvow statt der er- 

wart^-ten 0.7536 g im Mittel 0,8 g (0.7812—0.833:^) Kn{)fer als Kupferox>dul ab- 

«cschieden. Zur schnellen Bestimmung des abgesciiiedenen Kupferoxyduls empfiehlt 
tiegler, den Niederschlag mit Salpeterafture m oxydieren, die Lösung su neotr»- 
lisieren uiul rla-< Kupfer nach de Hacn zu titritTcn. I>er I-iVp"*g Wird viel Jod- 
kwli"m hinzugefügt, wobei folgende Umsetzung stattfindet 

2Cu(N03)2 4KJ = Co,J, + 4KN0a + J,, 
md das freigewordene .Jod mit ThioHulfat titriert. 

c) Nach Mixers ki. Bei der 0:ydation von Harnsäure mit ammoniakalischer 
SUberlSeung in der Wixm& wird am 0.380 g Harnsäure 1 g metaUiadiee Silber 
abgeseliieden (wonach auf 1 Mol. Harnsäure 4.09 Af. Silber oder 2.045 At. Sauer- 
stoff kommen). Dann soll das abgeschiedene Silber gewaschen, in Salpetersäure 
fldSst und nach Volhard titriert werden. Nenoki *) bemerkt dazu, dass das 
Verfahren keine genauen Resultate liefert, hauptsächlich wegen der Scliwierigkeit, 
das metallische Silber vollständig zu sammeln. Nach B. Zebrowski ist die Be- 
Stimmung der Hams&toe nach Miserski nnbrauohbar *). 

d) Stich Heel muyden ■*). T)er Niedersrhiap, welcher in einer neutralen 
Ha m säurelÖBung durch Gnlorbaryimi entsteht, entiiält fast genau so viel Stickstoff 
itie die za dem Vonnch Terwendete Menge HamsSnre. Gegenwart von Sahniak 
oder einfach .«taureni Natrium phosphat beeinträchtigt die Fällung der Hamsäiire 
nicht oder nur wenig, geringe Mengen Säure oder Alkalihvdrat (auch Ammoniak) 
fiben dagegen «nen sehr stOTenden fSinfluss ans. IMe fxtr Bestimmung mrwendete 
Ham.säure ist in der Kälte in sehr verdünnter Natronlauge zu lösen, die lAsimg 
so zu verdünnen, dass sie nicht mehr als 1 g Säure im Liter enthält und genau 
so nentnüurieren. Konsentriertere LScnmgen trBben sicli beim Neutralisieren. 

t?ber das Verhalten der Harnsiiun; im Harn gegen Bariunu lilorid vgl. S. 1037. 
o) Nach A. Aonchese. In schwach alkalischen Medien (Borax, Kalium 
oder Ammoniambioarbonat) liest sieh die Hamslure bei ge«h5hnlioher Tem- 

Seratur mit Jod put titrieren. 1 Mol Harnsäure = 2 Atonu^ Jod. (1 ccm n 'lO 
odlösunft = 8,4 mg Harnsäure). Die zu messende Harnsäure wird in Lauge go- 
lOst mit Eflsigsimre die Lösung sauer und dann wieder mit Borax- oder Kalium« 
blearbonatUit^ung schwach alkalisch gemacht, Stlrin zugesetit und mit Jodlfiiiung 
bis Eur Blaufärbung titriert ^ 

f) Nach Jolies. Die HamsAure tiast sieh dundi Kodien mit Perman- 
ganat in saurer Lösung vollständig in Harnstoff überführen, welcher dann 
nach dem Hypobromitverfahren azotometrisch gemessen wird *). Die Harnsäure 
wird mit 140 oem einer SchwefeMure vom spenfiiehen Gewicht 1,4 sum Sieden 
erliit/.t (u eiin die Harnsäure ah Ammonurat vorliegt, so soll das Ammoniak durch 
einstüiiditfeH Kochen mit Magnesiuniüxyd zuerst entfernt werden). In die siedende 
nüarfffkeit wird 0,8% KaTiumm^rmanganat kubikxentimeterweise eingetragen. 
Sobald die Kntfärbung nicht nn-hr schnell erfolgt, setzt man mir inelir Purtioiicn 
von ö — 6 Tropfen zu. Wenn sich die nach der Entfärbung des Pcrmanganats 
snrflokUeibenae gelbbraune Farbe mehr ab 6 Minuten hillt, rerdfinnt man ad 
500 Wasser und trägt unter be,ständigem Sieden innerhalb einer Stunde noch 
2 ccm Ferraanganatlösung ein. Dann wird auf 30 ccm eingodampit. Löst sich 
hierbei nodi aas Muigansuperoxyd, so mttss man weitere Permanganatmengen 
susetiEen. Nach dem Einengen wiid der aoflgeeohiedene Braunttein durch eine 

») E. Rieffler, Zeitsehr. f. anal, Ch. S& 31 Q. 92. 1896. — F. de Haen, Ann. 
d. CShem. u. Pharm. 9S. 237. 1854; Fresenius, quantit. Anal. 6. Aufl. 1. 3.35. 

«) A. Mizerski, .Nowiny lekarskie 1893. 121; Jahresb. f. Tierch. 1893. 251. 
— Nenoki, Jahresber. a. a. (). 

») Gazetta lekarska 22. üt>2. 11)02. J. T. 32. 

♦) H. Chr. Geelmuyden. Zeitsehr. f. analyt. Ch. 31. 168. 1892. 

») r. r. soc. biol. V.m. 504, 524. 

•) J. T. 30. 354. — Richter, Zeitsohr. f. anal. Ch. 41. 350; Joum. f. prakt 
Ch. «7. 374. 1903. 
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iSpur ÜxaU&ure zerlegt, unter Kühlung die Flüssigkeit mit Natronlauge von 32** 
B. alkalisch gemacht und in das Anyfcometer ^bracht. Wenn man bei der Oxy» 

dation so viel Permanpanat /.usctzt, daß der I?rauii^trin nicht verechwindi't, ao 
ist alle Harnsfture in Harustuff übergeführt (Kiciiter, 1. c.)* Nach Falta*) 
und nach Matrai ist das Verfahren unbrauchbar*). 

ii) A. V. Di nun rock u. 1'^. W. Brauson zi rlrurt) rüc Hamsäun- mit Hyj>o- 
bromit und lucssen den gebildeten Stickstoff in einem empinsch geeichten Asioto- 
meter •). 

h) Eine colorimctrischo Bestimmuni: wurde auf das S. 1027 erwähnte Ver- 
halten der Harnsäure zu alkaliHchen Phosetonwolframsfturelösuiu;en von Ober- 
meyer» Pollak und Zak (Wiener U. Wodienaehr. lOlS, Kr, 49) und von 
Folin und Denis (Journ. of bilol. Chem. XIIL Nr. 3 «. 4. 1911^/18) begrfindet. 

II. Bestimmung der im Harn enthaltenen Harnsäure. 

Die miter I angefährten Methoden zur Bestimmung der reinen 

Haiii^äure lassen sich nicht unmittelbar auf den Harn anwenden, weil 
andere Harnhestandteile die Bestimmimg in hohem (irade störend be- 
einflussen. Für die quaatitative Bestimmung ist die Uamsäure aus 
dem Harn darzustellen. 

Zur Darst-ellunfr der Harnsäure aus Harn ist der näcJiat liegende Weg, den 
nach Ansäuern d< s liams ausfallenden Niederschlag zu sammeln, nicht gangbar, 
weil hierlwi. wie iM-reit« erwähnt, nicht nWr Harnsäun» des Harns trefiillt wird. 
Die Bestimmung der Harnsäure in reinen Uratlösungen durch Abeciieidung mit 
übersehüasigor «älz- besser Schwefelsäure, führt zu genauen Resultaten, wenn man 
t^bersättigungserscheinunpen durch anhaltendes Schütteln vermeidet \nid für den 
in Losung verbleibenden Anteil der Harnsäure eine Korrektur (2 mg Harnsäure 
für 100 com Flüssigkeit lx>i 18®) anbringt (His und Paul *)). Im Uani ist jedoch 
diese Methutle unbrauchbar, weil einerseits nicht alle Harnsäure ent8prech<nd 
ihrer Lüslichkeit in venlünnter Mineralsäure gefällt wirtl und andererseits die Säure- 
fUiung fremde Sufastan/cii beigemischt enthält Auch wenn man ansser Mineral- 
sfture noch gewogene Mengen Harnsäure dem Harn zusetzt und- nun längere Zoit 
rotiert, erhält man nicht immer alle Harnsäure des Harns. Nach Meisen bürg*) 
■oll dadurch alle „freie" Harnsäure abgeschieden werden und nur die in „kom- 
plexer" Hindung vorhandene nicht gefällt werden. Kr erhielt mit dies<'m Vcr- 
lahren im Harn nach Thymu.sgenu.ss alle Harnsäure (zur Kontrolle wurde derselbe 
Harn dem Verfahren von Ludwig-Salkowski unterworfen), im Harn, der nach 
Koffeindarreichung entleert wurde, entging aber ein grosser Teil der vorhandenen 
Harnsäure der Fällung durch diese« Verfalu"en. 

I>ement,spn ( hend wird Moh das Vorgehen von N. J. Surveyor'), welcher 
den Harn nach d< in Ansäuern zu Eis gefriert, dann wieder auftauen lässt und die 
Menge des NietlerHclduges in einer graduierten Röhre misst, keinen Anspruch 
auf uenauigkeit erhelx'n kinuieti. 

Einen Anhalt.ipunkt üb<T die Menge der vorhandenen Harnsäure im Harn 
soll man nach W. May/.el dadurch jjewinnen. dass man den Harn nach dem An- 
säuern mit rauchender SalzHäute in emeni Spii/.ghu^e mit einem Hulzstabe schlägt. 
Fällt bei dieser Prozedur nicht.s aus, so soll die Harnsäure im Menachenham sicher 
nicht abnorm vermehrt win "), 

») J. T. :n. r>. 32. 117. 

*) Zeitschr. f. ph. eil. :{5. 20.-,. 1<M)2. 

3) Pharm. Journ. 17. 152; ( Ii. Zeitschr. 1903. IL 774. 

*) Zeitsclir. f. ph. t'h. :n. »34. IIXX). 

^) Xik<daier u. Dohm. DeutHchea Arcii. t. klin. Med. 91. 151. 1907. 

•) El)enda s7. 42:). l'.KMi. 

') Brit. me<l. .Journ. 1 ',•(>:). II. r,',>. 

") Gaz. lekarska 27. »jsa. PJüT; J. T. 37. 322. 
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Hoi den im foliicudon beschriebenen Mctliodon winl die Ilarnsäuro 
entweder als solche oder als Amnionurat abgeschieden nnd zur Messung 
gebracht, lu den Alutierlaugen von der Harnsäure wie vom Ammonurat 
bleiben nicht zn vemachlfissigende Mengen Yon Harnsäure gelöst, und 
weitere Mengen von Harnsäure geben bei dem unumgänglichen Waadien 
der abgeschiedenen Produkte in Lösung. Die dadurch der Messung cnt* 
zc^eneii H.irnsäuremencon srhoinon grösser zu sein, als nach der Lös- 
lielikeit <h'r Harnsäure in Wasser oder verdünnter Siiure und nach der 
Lüslichkeit des Aiuinonurats in Anunonsalzlösungen zu erwarten wäre. 
Die aus Harn abgeschiedene unreine, gefirilite Harnsäure und das ebenso 
beschaffene Ammonurat haben offenbar eine grössere Löslicbkeit als 
die reinen Substanzen. 

Man kann also die abgeschiedene Harnsäure nicht, wie es sonst 
bei quantiUitiv-analytischen Arbeiten üblich ist, bis zur (lewichtskonslanz 
waschen, weil niemals Konstanz erreicht wird. Unter diesen. Umständen 
bleibt nichts anderes übrig, als bis zum Verschwinden einer Reaktion 
im Filtrat mit einer Flflssigkeit zu waschen, die wenig Ton der ab* 
geschiedenen Substanz löst (Ham.säure aus salzsaurer Mutterlauge mit 
verdünnter Sc hwefelsäure bis zur ('hloridfreiheit des Filirats, Ammon- 
urat mit der Losung eines entspnH-henden Ammonsalz«es) und für die 
in Lösung gebliebenen und gegangenen Anteile eine Korrektur anzu- 
bringen. Ein solches Verfahren bat aber, abgesehen davon, dass eine 
exakte Ermittelung der notwendigen Korrekturen noch auasteht, den 
Na( hteil, dass es bei sehr kleinen HariLsäuremengen offenbar zu sehr 
erheblichen Fehlern führen muss. Es wäre ilaher zn vorsuchen, ob 
sich das Verfahren, welches K ö s s a zur IJestiinniung der Harn- 
säure im Vogelkot angegeben hat, nicht auf die Behandlung 
isolierter. Harnsäure überhaupt anwenden Hesse. Nach diesem Ver- 
fahren wird die gesammte die Harnsäure enthaltende Fraktion in warmer 
konzentrierter Schwefelsäure gelöst, die Lösung mit xVlkohol gefällt 
und die Fällung mit Alkohol gewaschen. Da die Harnsäure in Alkohol 
ganz ind('islich ist, so könnte mau hei Finhaltung dieses Voiganges bis 
zur üewichtÄkonstanz mit Alkohol waschen. 

Abgesehen von diesen die Genauigkeit der Resultate beeinträch- 
tigenden Momenten ist stets zu bedenken, dass die Abscheidung der Harn- 
säure aus Harn durch die zu beschreil)cndcn Methoden nicht absolut 
quantitativ ist und dass der der Abscheidungsmethode als solcher 
zukommende Fehler unter Umständen nicht konstant sein muss. 

1. Nach Ludwig. 

A. Prinzip. Aus ^ner verdünnten llratlOsung wird die Harn- 
säure bei (ire|;enwart von Ncntralsalz oder einer ammoniakalischen 
MagnesialTisung durch eine animoniakalische Silherir»sung als Ver- 
bindung mit Silber und einem zweiten Metall bis auf .Spuren 
gefällt (S. 1021). Beim Behandeln des Niederschlags mit Alkali- 

If •■baD«r>Hnpp*ri. AnaljM dM Uuiu. 11. Aufl. 6)7 
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Snlfhydrattdsung geht die Harnsäure als AUcalisalz wieder in Lösung, 
und nach dem Eindanipfen der cuigesäuerten Lösung krysüillisieri die 
Harnsäure aus. Sic wird auf (Mncin Filter uesarnnielt uiul u'fwogen. 
Weil sich der pelatiintsc Hariisäureniederschhig nur schwt'r aus- 
waschen lässt. wird im Harn durch Zusatz von ajninoniakalischer 
Magnesialüsung ein Niederschlag von Tripelphosphat erzeugt, der sich 
dem Hamsäureniederschlag beimengt und ihn so lockrer macht 

Die (Grundlage dos Verfahren» bildet die Beobachtung TOn Salkowski, 

dass aus Harn, aus welcluMu die Hartisämo durch SHlzRÜiire. soweit es eV)en auf 
diese NNfise iH'ht, auagefuUt war, ammonuikalisclie Siil>erlÖ8ung den in Li^ung 
geblielionen Rest Haniaättre niederschlägt. Maly hat dann nacli^cu icsen. da.-^s 
dor durch das Rcneons nus Harn direkt erhaltene Xiedersclilac neben .Sill>er noch 
AlkaU und Enialkali i iitlialt. Auf Grund seiner li<'ol»achUuig empfahl Salkowski 
die Ham.säiire in zwei Teilen zu bestimmen, nandich durch Fällen nach Heintz 
mit Salzsäure und den in Löstmjr gebliebenen Rest für sieh durch ammoninkali.sehe 
SilberlÖ6ung. Ludwig vereinfachte das Verfahren dahin, da.ss die geHamte Harn- 
sinrB UoSB durch anunoniakali.sche Sin>erlösunc al)^eschieden wurde. Ein ähn- 
liches, aber umständlichereH Verfahren hat Salkowski s]);iter .<*en»st mitgeteilt. 
Die Methode iai nach der späteren ausführlichen Bescluxubung von Ludwig mit 
titügBa Ton Huppert gamaohtco Zusfttsen wiedergegeben. 

B. Erfordernivseu 

1. Ammoniakalische Silberlösung. Es werden 28 g salpetersaiireB 

Silber in Wass^T gehist. die T>(>»ung mit soviel Ammoniak versetzt, dass der an- 
fangs entstellende hraune Niederschlag von Silljeroxyd wieder in l^>sung geht und 
die Lösung mit Was.ser zum Liter aufgefüllt. — Statt Silbemitrat kann man aaoh 
die entsprechende Menge Chlorsilber oder Sillx-roxyd in Ammoniak lösen. 

2. M ignesiamischung. Man löst KK) g krystallisiertes Chlonnagnesium 
in der genüi^endea Menge Wasser, setzt eine kalt gesattigte ClUoramroonlösung in 
reichlicher Menge und darauf so viel st4\rke Anitnoniakflüssigkeit zu. dass die 
Mischung stÄrk darnach riecht. Die Miseliung soll klar sein; enthält !<ie einen 
flockigen Niederschlag (von Magnesiumhydrat ), so wird dieser durch nachträg- 
lichen Zusatz von rhlorammonhisung oder durch Lösen von Salmiak in der Mischung 
auch in Losung geliraeht. Zuletzt wini auf 11 aufgefüllt. 

3. Lösung von Kinfach-Schwefelkalium oder Sch wefelnatrium. 
Es werden 1"» g Kaliunil»y<irat o<ler W g Xatriumhydrat zum Liter t'ehist. die eine 
Hälfte der l^osung vollständig nüt Schwefelwasserstoff gesatt igt und mit der anderen 
Hälfte wieder vermischt. Dm Alkalihvdmt muss frei von Sal|)etersäure und 
salpetriger Säure sein: sie L'eliuiiren, an lias Alkali geltunden. zidetzt in die Ham- 
säurelÖHung. und Iteini .\ns<iuern dar«eilx*n mit SaizHäure werden diese Sauren 
aowieChlor frei, und Ifarnsäure sentört. Am Ix'sten bereitet man das Siüfhydrat 
daher a\js Xatriiun hydiiciun e natrio. Die L<isung zersetzt sich in Benihrung 
mit Luft alimählich un<l enthält zuletzt kein Suifhydrat mehr. 

Die anL'ege>>ene Konzentration der drei Reagentien ist so gewählt. da.s.s je 
10 eem der-ie|l>i ii (iii jiM) eein Harn vollständii.' ausreichen, um einerseits alle Pho.s- 
plior.saure und alle iiuniäaure zu fällen und andererseits aus dem Nieden>clduge 
alle Hanuäare in Losung zu briI^^, selbst wenn der Ham überaus reich an Harn- 
säure ist. 

])enig6s •) vereinigt die Silberlösung mit der Magne.siaunseiiung. Es weniea 
IfiO g Salmiak und 100 g Chlormagnesium zusammen in 20proz. Ammoniak gelost, 
die Lösuntr mit Aniinoniak auf 1 Liter aufgefüllt und filtriert. Kin Volumen dii-ser 
uii.scht man mit <ieni gleiciien Volumen einer Yio '^*'*^il'^''l^'*""y 0"it 17 g Siü»er- 
nitrat im Liter). \'on dieser Mischung genügen 25 ccm, um die Harnsäure aua 
100 ccm Ham abzuMcheiden. 

>) G. Denig^s, BuU. de la Soc cbim. [3] 11. 226. 1894. 
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C. Ausführung. Es werden 100 oder 200 ccm Harn in ein 

Becherglas gemessen. In einem anderen Becherglas werden auf 100 ccm 
Harn 10 vvin dor Sillj<'rlr»sung (1 ) mit 10 ccm der M.ignesianiischung (2) 
gemischt und der fiitstanderu' Ni('<!erschlag von Chlorsilbcr wieder in 
Ammuiiiak gelöst; ein sich dabei etwa bildender flockiger Niederschlag 
▼on Magnesiumhydrat bleibt unberücksichtigt Diese Mischung giesst 
man unter UmrOhren in den Harn, lässt den entstandenen Niederschlag 
sich einigermassen absetzen, filtriert ilm dann auf einem SaugiEUter 
Cvon 10 cm Durchmesser) ab und wäscht ihn noch 2 — Sinai mit Wasser, 
dem einige Tropfen Ammoniak zugesetzt sind. nach. Die VVaschfliissip- 
keit benutzt man gleichzeitig zur Ausspülung des Becherglases, aus 
dem man aber nicht jeden Rest des Niederschlags auf das Filter zu 
bringen nötig hat Man saugt alle Flfissigkeit vom Filter ab. Sobald 
der Niederschlag rissig geworden ist, löst man ihn mit einem Glasstab 
vom Filter ab und bringt ihn in das Becherglas zurück. Das Filter 
muss dabei ganz bleiben. Das Ablosen des halb trocknen Niederschlags 
vom Filter gelingt leicht in der Weise, dass man den Glasstab auf dem 
Filter entlang rollt. Die noch im Filter befindlichen Reste des Nieder- 
schlags werden möglichst ToUständig gleichfalls in das Becherglas ge- 
spritzt 

Es werden dann 10 ccm der Schwefelkalilösung (3) mit ungefähr 
dem gleichen Volumen Wrusser verdünnt mid zum Kochen erhitzt. Mit 
dieser Flüssigkeit bespült man das Filter und lässt sie in das unter 
den Trichter gestellte Fk'cherglas mit dem Niederschlag ablaufen. Man 
zerteüt den Niederschlag mit einem Glasstab möglichst fein, erhitzt 
fiber freier Flamme bis gerade zum Sieden oder stellt das Becherglas 
eine Zeitlang in kochendes Wasser. Ein zu langes Erhitzen bedingt 
einen Verlust an Harnsäure. Nachdem man sich überzeugt hat, dass 
der ganze Niederschlag durchaus schwarz geworden ist und keine un- 
veränderten grauen oder gclhen Teile mehr enthält, filtriert man durch 
das bereits benutzte Filter in eine Schale und wäscht den Niederschlag 
gut (bis zum Verschwinden der alkalischen Reaktion) mit heissom 
Wasser aus. Das Filtrat wird alsdann mit Salzsflure angesäuert, wozu 
5 ccm einer auf das 4 fache verdünnten Säure von 1,12 Dichte genügen 
und auf 10 15 ccm eingedampft. Nach dem Erkalten krystallisiert die 
Harnsäure vollends aus. L u d w i y hält ein einstündiges Stehen der 
erkalteten Flüssigkeit dazu für genügend ; ein längeres Zuwarten ist auf 
keinen Fall unvorteilhaft 

üm den Verlust m vermeiden, welcher bei der Binwirknng der alkaUflohen 

Sulfliydratlösuntx in dor Wäniie eintrt'ten kann, schüttelt Hopkin.s •) den Xiciler- 
Bohla« in der Kälte tüchtig mit dem äulfhydrat, erhitzt gerade bis zum «Sieden 
and filtrieit. 

Man darf nicht zur Trockne eindampfen, weil sonst die Harnsäure fein- 
pnlverig ausfällt und sich dami schwer abfiltrieren lässt; ausserdem könnte sich 
wieder hamflaores Salz bilden imd dieses der Bestimmung entgehen. 

^) F. G. Hopkins, Proceed. of the roy. Soo. 62. 97. 1892. 

67* 
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Die Menge der ausgeschiedenen Harnsäure lässt sich in verschie- 
dener Weise bestimmen. Um sie zu wägon, brincf man sie nach 
Ludwig auf ein bei 110^ getrocknetes (ilaswollfilter, indem man 
das Filtrat zum Nachspülen der Schale so oft verwendet, bis sich 
alle Krystalle anf dem Filter befinden, saugt die Mutierlauge unter 
schwachem Druck ab und wä^ht das Filter immer nur mit kleinen 
Mengen Wasser chlorfrei. Neben der Harnsäure l>efindet sich auf dem 
Filter noch Schwefel, welcher sich aus dem Schwcfclkali bei Zusatz 
der Säure abg<'schied<'n hat und <h'r vor diMii Wägen entfernt uerdtMi 
muss. Zu diesem Zwecke trocknet man das Filter, spült es nach dem 
Erkalten (3 mal) mit Schwefelkohlenstoff durch und verdrängt den 
Scfawefelkohlensir»ff zuletzt sofort durch Äther. Dss Filter wird dann 
wieder b<ji HO*' getrocknet und nach dem Erkalten im Exsikkator ge* 
wo^en. In der Hegel genügt ein einstündipes Verweilen des Filters 
im 'lixK-kenkasten zur Herstellung der (icwichtskonstanz. Statt der 
üiasivoHe lässt sich ^uin Füllen des Trichters auch mit Saksuure aus- 
gdcochte und wieder säurefrei gewaschene Asbestwolle verwenden. 

Nach diesem Verfahren erhielt Ludwig bei Versuchen mit reiner 
Harnsäure im Mittel 98o/o derselben wieder. 

Enthält der Hani ein HamsäiirestHlinjont, so löst man dieses vor dem Ab- 
messen des Ham.s durch Erwärmen im Harn auf. Oder man lö^t durch Er- 
wärmen in möglichst wenig Natronlauge und mischt die Lösimg mit dem Harne. 
Ein dal>ei entstellender PhoHphatniedcrschlaj; hat nicht viel auf .sieh; im Notfälle 
kann man, wenn er so stark ist, daas der Tripel phosphatniederschlag später zu 
sohwaoh wäre, der Misohung noch Nationphospnat zusetzen. Sdir ifttUoh ist 
auch, um die Bildung eines l^ratsrHÜinents /u verhindern, den Ham in onem etwas 
kohlensaures Natron enthaltenden (Jctuss zu sammeln. 

Pepton und Propepton beeinträchtigen nach Stadthagen die Fällung der 
Hamsänre nicht. Dagegen muss das Eiweiss vorher entfernt wenlen. Luawijj 
verfährt dazu nach S. 1023, filtriert durch ein Leinwand- oder Papierfilter und 
wfiaofat da« Ooagulum gut aus. Es wird dabei eine unbedeutende Menge Hum- 
aaure weniger gefunden als in oiweinsfreiem Ham. 

Ist die ifaniMiure stark gefärbt oder scheidet sich neben ilu* noch Schwefel- 
ailber ab, wie manchmal geschieht, so löst man rie in der Wirme in reiner (nitrat- 
nnd nitritfnMer) Xntron- oder Kahlauge filtriert, witscht aus, säuert das Filtrat mit 
Salzsäure an und verdampft zur Krystallisatiou. Dabei erleidet man alier nicht 
unerhebliche Veriuete an Hamtäure. Um diese zu vermeiden und das lästige 
W^wa.schen (h's Scliwefels zu xungohen, zerset/t (iroves den SillHTniederschlag 
statt mit Schwelelalkali mit einer äquivalenten J^osung von Jodkaiium. Die Harn* 
säure färbt sich dabei abenr lischt gelb und nach Hopkins^) wird durch frei werdendes 

Jod ein Teil der Harnsäure zerstört. 

Deroide *) will die Harnsäure vom Schwefel in der Weise trennen, dass er 
sogleich nach Zuaata von Salzsäure zu dem alkalischen Filtrat durch ein kleines 
glattes Filter filtriert, und mit heissem Wasser naehuilsdit. Der Schwefel seh«Mdet 
SIC Ii aber erst vollständig beim Erwärmen der angesäuerten Flüssigkeit aus und 
schon vorher kann auf dem Filter Harnsäure ausnystallinflcen. 

Das Sammeln der Harnsäure onl Filtern von Glas- oder Asbest* 
wolle hat etwas Missliches, weil sie sich schwer dicht lierstellen lassen 

») E. W. Groves, Joum. of Physiol. 12. 484. 1891. — Hopkins, a. a. O. 
') E. l)<-rni(le. Ck>ntoibuti(m i l'ötude des procMte de dosage de Tacide 
urique. Lille 18^1. 28. 
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ofler, wenn sie zu dicht ausgefallen sind, das Filtrieren erschweren. 
Papicrfiller, deren sich G r o v e s sowie Geelmuyden bedienen, be- 
halten bei wiederholtem Trocknen und namentlich nach der Behandlung 
mit Säore kein konstantes Gewicht Hopkins hat voigeschhigen, die 
Hnmsäure auf einem gehärteten Filter auszuwaschen, sie dann vom 
Filter auf eine gewogene Schale zu spritzen, wa,^ bei der (iliitte dos 
Filters leicht möglich ist, sie bei 110^ zu trocknen und zu wagen. 

Einige '^Ebstein, Bödtker, Geelmuyden) halnni mit der 
Harnsäure ciiie Stickstoff bestiinniung nach K j e 1 d ah 1 ausgeführt. Durch 
Multiplikation des gefundenen Stickstoffs mit 3 erfährt man die Menge 
der Harnsäure. 

Die Säure wird auf einem kleinen Papierfiltor uu.ngewa.'iclien und dann samt 
dem Filter oxydiert, wozu man 10 com Schwefekäure. f) p Kaliurosulfat imd 0,6— 
1 g Kupfersulfat braucht. — Geelmuyden ^) fand durch die Stickstoffbestimmung 
im Mittel von 14 Bestimmungen 9,36 % weniger als durch Wogen auf einem Papier- 
fiHflr, hiH aber die neoh Kjeldahl eifaalteiiea Resnltato fflr die riehtigenn. 

Noch einlacher Uiüst sich die Harnsäure nach einer der unter I. 
1.» 2. oder 8. c. ansgefOhrten Methoden bestimmen. Ffir das Titrieren 
mit Fiperidin (I. 1.) muss die Harnsäure völlig säurefrei gewaschen 
werden, bei den beiden anderen Methoden ist dieses nicht unbedingt 
nötig. l)i(^ Harnsäure wird vom Filter abgespritzt und für den Ver- 
such verwendet. 

Im Mcnschonhame liefert diese Methode befriedigeiidr Resultate, wenn 
es auch mitunter vorkommt, daß raralloll)cstimmungcn aus unauffindbaren Ur- 
■aehen nüt einem beitiminten Harn imnur wieder unbefriediffende Übereinstim- 
mung zeigen. Im Harn von Hunden und Kaninchen, ^nw 'w von Katzen, in welchem 
allermeist sehr wonig Harnsäure vorhanden ist, erhall man nach dieser Methode 
sehr häufig überhaupt keine Fällung mit ammoniakaliBoher Silberläenng und Magne- 
siamixtur, in anderen Fällen tritt sie sehr verspätet ein, die ganze FlÜK«ig- 
keit schwäret sich infolge von weitgehender Reduktion di's Silbersalzes und aus 
dem minimalen, nach mühsamer, nicht endenwollender Filtration erhaltenen Nieder- 
schlage erliiilt man nach dem liehandeln mit Sulfhydrat und Ansäuern des Fil- 
tratfi auch nach langem Stehenlassen der eingeengten Flüssigkeit keine Hamsäure- 
krystallisation, sondern höchstens eine amorphe, flockige, braune Abecheidung. 
Nieht8<l«*8to weniger ist in allen diesen Hamen Ham.säure vorhanden und lässt 
sich auch mittelst einer etwas modifizierten Methodik durch das Silberverfahren 
gewinnen. Die Ursache für das Misslingen der Bestimmung, wenn man sich an 
die oben gegebene OriginalvorHehrift hält, liegt einerseit.s darin, dafw die Zerlegung 
des Silberniedersclilag.s durch Alkalisulfiiyilrat mit um so gr(»8«eren Verlusten 
an Harnsäure verbunden zu sein seheint, je weniger Harnsäure zugegen ist, anderer» 
•eits darin, dass offenhar die (juantitative Fällung durch irireiulwdche Substanzen 
gehemmt ist. Schliesslich kommt noch dazu, dass man die die lianisäure etwa 
enthaltenden MÜaanien FUtrate nicht exzessiv einengen kann, weil sohcm 
vorher die anweeendeii anaxgaiUBGhen Salse (NaO) anuukryBtaUirierea beghinen. 

Den letzteren Nachteil habe ich dadurch umgangen, dass ich zu- 
nächst nach dem Verfahren von Ca merer - Arnstein durch Zu- 
gabe von Magnesiamixtur und Ammoniak die Phosphate ausfällte und 

^) H. Ohr; Oeelmnyden, ZeitMhr. f. analyt. Gh. tl. 100. 1802. 
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in deren l'iilrat crsl mit ainmoniakalischer Silberlüsung die Purinstoffe 
niederschlug. Gibt man einen reichlichen Oberschoss von Magnesia 
zu, so wird man viel seltener durch Reduktion gestört Nach <ler Zugabe 
der Silherlösung muss man meist 24 Stunden warten. Der Nieder- 
schhig l)il<i('t sii h nur Inncsani. Man .st(*llt daher die Probe am hosten 
in (las Duiikt'l/.iiiiiiH'i oder bedeckt sie mit cirn-r schwarzen (ilocko. 
Dill auf dem Filter gesammelten und gewascheneu Niederschlag zer- 
lege ich mit dem Filter durch Schwefelwasserstoff, um die Zersetzungs- 
möglichkeit durch freies Alkali zu vermeiden und um später keine Salze 
in der Harnsäuremutterlauge zu habtm. Dabei scheidet sich das Silber- 
sulfür in «1er überwiegenden Mehrzahl der Fälle kolloid ah nnd lässt sich 
nicht durch Filtration trennen. Trockiu't mim jedoch die ganze Flüssig- 
keit auf dem Wasserbade ein, so flockt das Schwefelsiiber aus und man 
kann dem trockenen Rückstand meist ohne kolloide LOsung des Silber- 
sulfids die nan als Magnesiumsalz vorhandene Harnsäure durch heisses 
Wasser entziehen. Nur wenn sehr viel Farbstoff mit gefällt war, geht etwas 
Silbersulfid kolloid in Lösung, es ist dann zweckmässig, die ganze 
Prozedur fd. h. die Fällung mit M.u^nesia und Silber ■ zu w i<'il< rbolen,, 
wobei dann die Harnsäure mit geringerer Verunreinigung durch Farb- 
stoff abgeschieden wird und die Gewinnung der Lösung von >iagnesium- 
urat in reiner Form möglich ist Ich habe mich duixh öftere Prflfunip 
des zurückbleilH'iiden Silbersulfids üU-rzeugt. dass auch bei Anwesen- 
heit von viel Harnsäure (Menschenharn) keine Harnsäurt' der Lösung 
entgeht, wenn man etwa ü mal den Kückst:uid mit kochendem Wassor 
digeriert. Diis Filtrat kann man dann beliebig weit einengen. An- 
organische Salze sind keine zugegen, die das weitere Voi^eben dorch 
Auskrystallisieren stören könnten. — 

Die die Fällung der Purinstoffe hemmenden Substanzen des Ilunde- 
etc. Harns entferne ich vor der Fällunt: der Phosphate durch verdünnte 
Pbos|»horw<»lframsäureh»sung. Das Verfahren j^rüiidet sich auf das oben 
S. 1023 mitgeteilte Verlialten der Harnsäure zu Phosphorwolframsäure 
in grosser Verdfinriung und bei Anwesenheit von durch das Reagens 
leichter fällbaren Stoffen. Es wird nur so viel einer lo^^igen Phosphor- 
wolframsäurelösung zugesetzt, dass im Filtrat keine Phosphorwolf ram- 
säure nachweisbar ist. Hierbei fällt, wie Versuche mit Menschenharn 
ergehen haben, auch bei Anweseidieit von viel Harnsäure nichts von 
derselben aus, wemi man si>glei< h filtriert. Durch die vorherige Fällung 
des Harns mit Phosphorwolframsäure werden alle späteren Filtrationen 
auch wesentlich erleichtert. Ich beschreibe die Methode im folgenden 
zum ersten Male auf (Irund zahlreicher Analysen im Hunde- und 
Kaninchenharn. Heweisend für ihre Zuverlässigkeil waren mir besonders 
jene nicht seltenen l'älle. in denen die originale L n d w i u sehe .Metbodi* 
überhaupt keinen Purinnieilerschbii^ eriiab, w.ihren 1 dersell>e Harn nach 
der Behandlung mit Phosphorwolfram.säure eine deutliche Fällung mit 
dem Silberreagcn.s aufwies, aus welcher sich auch stets wohlkrystallisierte 
Harnsäure darstellen lies^s. 
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AusfQlinmg nach Wiechowski. 

Hamsäurereicbe Harne werden vor der Inarbeitnabme auf einen Ge- 
halt Tonannähemd 1 U. : 2000 verdünnt, mit lou einer Salzsäure von 1,19 

sp. G. versetzt und in Proben von je 2ccm diejenige grösstc Menge einer 
looigen Phosphorwolfranisäure ausgetastet, bei deren Verwendung im 
Filtrate von der braunen flockigen Fällung keine Phosphorwulfr:un- 
säure nachweisbar ist. Als Reagens auf Phosphorwoiframsäure kann 
man entweder den in Arbeit befindlichen Harn selbst oder eine 69/oigQ 
Lös\mg von Chininhydrochlorid (Bass) verwenden. Das Fütiat darf 
weder durch das eine oder andere Reagens im geringsten getrübt 
werden. Nach dem Ausfall dieser Vorprüfung berechnet man diejenige 
-Menge der l<J,oigen Phosphorwolframsäure, welche man dem in Arbeit 
zu nehmenden Harnvolumen zuzusetzen liat, wobei man eher zu wenig 
als zu viel zusetzt Nun wird mit Wasser anf ein rundes Volumen auf- 
gefüllt und sofort durch ein Paltrafilter filtriert Die Filtration geht 
sehr flott vonstatten. Das Filtrat wird gemessen, mit Ammoniak alka- 
lisch gomaclit und nacb der Vorschrift von Ca nierer fs. S. 941) 
mit Ma^nesiuniixtur behandelt. Man füllt wieder auf ein rundes 
Volumen auf und filtriert sofort wieder durch ein Faltcnfilter das 
ausgefällte Tripelpbospbat ab. Ein gemessener Teil des Filtrats 
• wird nun mit Silberlfisung gefällt. Die Silbermagnesiaverbindung der 
Harnsäure ist zwar auch in starkem Ammoniak unlöslich, man wird 
aber - <la ja moist auch die Bestinimiin^j der Basen in der Mutterlauge 
der Harnsäure beabsiclitigt ist — zweckmässig von den oben S. 942 
erwähnten Beobachtungen von Baas Gebrauch machen und durch Ver- 
wendting von gewöhnlicher, nicht ammoniakalischer SilbemitratlOsung 
den Ammoniaiküberschuss» der zur völligen und raschen Ausfällung 
der Phosphate nötig war, abstumpfen. Man soll jedoch nicht so viel 
Silbemitratl(>sung zusetzen, dass Chlorsilber ausfällt. Dieses muss auf 
alle Fälle vermieden werden, wenn man den Nie<Jerschhig nach der Be- 
handlung mit Schwefelwasserstoff zur Trockne bringen will. Hat man 
aus irgend einem Grunde vorgezogen, soviel Silbernitratlösung zozu- 
setzen, dass dem Purinniederschlag Chlorsilber beigemengt ist, oder 
ist man im Zweifel, ob solches der Fall ist so verfährt man weiter 
nach b. Man kann aber auf alle Fälle bei der Fällung mit ammonia- 
kalischer Silberlosung bleiben, weil der durch einen Ammoniaküber- 
schuss etwa bedingte Fehler bei der etwa nachträglich geplanten Be- 
stimmung der Basen im Harn wenigstens ganz unbedeutend ist Jeden- 
falls soll aber die Silberlösung genau nach den Vorschriften von 
Ludwig hergestellt sein, d. h. nicht mehr Ammoniak enthalten, als 
zur Lösung des zuerst ausfallenden Silboroxyds nötig ist. 

a) Der Purinniederschlag enthält kein Silberchlnrid, er ist durch 
aminuniakalische Silberlüsung gewonnen. Man bringt ihn auf ein Faltcn- 
filter und wäscht ihn zunächst mit Ammoniakwasser (lo/o der käuf- 
lichen konzentrierten Lösung) silberfrei. Hierauf bringt man das Filier 
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samt dem Niederschlag in einen Erlenmeyer koiben von passeuder 
Grösse, setzt Wasser zu, verschliesst mit einem Kautschukstopfen und 
schflHelt kräftig bis zur völligen homogenen Verteilung des Filters. 
Man spült dann den Stojifcn gut in dem Kolben ab und leitet bis zur 
völligen Zersetzung des Niederschlages ein. Hierauf spült man (lt»n 
Kulbeniiihalt quantitiitiv in eine geradwandige Krystallisierschale und 
verdampft auf dem Wasserliade zur Trockne. Dann übergiesst man den 
Rückstand mit heissem Wasser und digeriert kurze Zeit auf dem 
kochenden Wasserbade, ehe man duith ein kleines Filter filtriert Die 
Filtration geht in den allermeisten Fällen glatt vonstatten, das ur- 
sprünglich kolloid abgeschiedene Silbersulfid ist durch das Eindampfen 
zur Trockne auscefUx kt. Sollte jedoch beim Waschen wieder kolloide 
Lusiiiig eintreten, so kann man Filtrat und Waschw.usser noch einmal 
zur Trockne bringen, wobei dann der durchs Filter gegangene liest 
endgültig ausflockt, und den Rückstand non noch einmal mit heissem 
Wasser behandeln und filtrieren. Ist jedoch sehr viel Farbstoff mit 
ausgefallen, so behält das Silbersulfid die Neigung, kolloid zu bleiben. 
Man tut in einem solchen Falle am besäten die durch das kolloide Silber- 
sulfid braun bis schwarz gefärbte Flüssigkeit noch einmal mit einem 
klaren Gemisch von annnoniakalischer Silberlösung und Magnesiamixtur 
ZU f&Uen und mit der Fällung den 6ai^ noch einmal zu wiederholen^ 
Jetzt kommt man sicher zu einem klaren Filtrate, welches die gesamte* 
Harnsäure als Magnesiumsalz enthält 

b) Ist im Niederschlag Chlorsilher enthalten oder wenigstens der 
Verdacht auf dessen Anwesenheit vorhanden, so bringt man doi ge- 
waschenen Niederschlag mit W^asser und etwas Kupferaoetatlösung sanit 

dem Filter in einen K r 1 e n m e y e r koiben. verteilt iliii wie bei a i, er- 
hitzt aber vor dem Einleiten von Schwefel wa^sserslulf zum Sieden. Bei 
Anwesenheit ron viel Wasser (200 ccm) kocht man nach dem völligen 
Zerlegen des Parinniederschlags solange weiter, his aUer Schwefel- 
wasserstoff entfernt ist und ein in die Dämpf* tz* lialtenes. mit Bleizucker» 
lösung befeuchtetes Papier nicht gebräunt wird. Dann filtriert man 
mcigliehst rasch, am besten auf einer NiiLsclie, und wäscht mit heissem 
Wasser gründlichst aus. Das Filtrat entiiält infolge des gleichzeitig aus- 
gefallenen Kupfersulfids kein kolloides Silbersulfid, es ist in gelungenen 
Fällen hlank. 

Die nach a) oder b) erhaltenen Fütrate, welche stets ganz klar 
sein sollen, werden nach Zusatz einer geringen Menge konzentrierter 
Salzsäure in ein<'r geradwandigen Krystallisierschale von passender 

Grfisse, welclie das Ihm Verwendung mntjer Krystallisierschalen iinaus- 
bleililicbe vorz<'itige Eintrocknen der U;»iid])artien der Lösung venneidet, 
auf ein möglichst kleines Volumen eindampft. Um in Fällen, wo wenig 
Harnsäure in einem grossen Volumen vorhanden und daher die Ver- 
wendung einer grossen Schale zum Eindampfen nötig war, auf das nötige 
kleine Volumen tu kommen, ist es gut» nach dem Einengen in eine nun 
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nioplichst klein zu wählende Schale zu ühorspülon und weiter einza- 
daiupfen. Ist sehr wenig Harnsäure zugegen, so fällt erst nach längerem 
Stehen in dem auf 1 ccm und weniger emgeeugten Filtrate die Harnsäure 
aus. Man Usst daher bedeckt mindestens 24 Stunden stehen. Die mikro- 
skopische Untersuchung der ezlolgten Äbscheidung in der Krystallisier- 
schale selbst, die immer vorgenommon werden sollte, ergibt in den 
meisten Fällen die chanikterisiischen Formen der Harnsäure ohne fremde 
Beimengung. Waren die Krystalle erst in der Kälte ausgefallen, so 
zeigen sie oft das glasklardurchsichtige Verhalten, welches wohl auf einen 
Gehalt an Krystallwasser znrückfenfQhren ist Erhitst man nur kurz auf 
dem Wasserbade, so werden die Krystalle sehr schnell opak Und er- 
schoinoii dann in der gefärbten Mutterlauge bei Beobachtung mit dem 
unbewaffneten Auge fast weiss. Sie sind aber fast immer stark gefärbt 

Die Trennung der ausgeschied«'nen Harnsäure von der Mutterlauge 
und ihre .Messung kann wie oben erfolgen. Ich ziehe es vor, die Krystalle 
mit ihrer Mutterlauge auf einen üooch- oder JN'eubauertiegel zu bringen 
und vor der Pumpe mit verdünnter Schwelelsäure salzsäurefrei und dann 
weiter je sechsmal mit Alkohol imd Äther m waschen. Eine Stunde Trock- 
nung hei 80^ genügt zur Erzielung der Gewichtskonstanz. Dio firösse der 
für die Lr^slichkeit der Hams<äure in der Mutterlauge und in der Wasch- 
flüssigkeit anzubringenden Korrektur ist unsicher. Daher wäre es von 
Vorteil, wenn man das Verfallen von K ö s s a (^S. 1065) in Anwendung 
bringen könnte: Verdajnpfen zur Trockne, Lösen in warmer konzen- 
trierter Schwefelsäure (eventuell Filtrieren durch Asbest) und Fällen 
mit Alkohol. Über die Brauchbarkeit dieses für die Bestimmung der 
Harnsäure im Vogolharn angogebenon Verfalircns für den Säugetierham 
habe ich noch keine i'.r fahrungen. Wenn die Purinhas<Mi hierbei nicht mit 
gefällt werden, so wäre es die lM:!ste Abscheidungsform der Harnsäure 
zur Wägung; da in der Mutterlauge und in dem W^aschalkohol keine 
Harnsäure gelöst bleibt, so fiUlt jede Korrektur der durch die Wägung 
gewonnenen Zahl fort und man hat den Vorteil, an der Hand der Wage 
bis zur völligen Reinheit, d. h. bis zur Gewichtskonstanz zu waschen. 

2. Nach Krttger und Schmid. 

Prinzip, Erfordernisse und AusfOhmng sind bereits S. 927 angegeben 
worden. Dem ^rt Gesagten ist nur hinzuzufOgen, dass man das Filtrat 

vom Kupfersulfür ebenso behandelt wie die Filtrate vom Silbersulfär 
bei der L u d w i g sehen Metliode, d. h. man engt mit Salzsäure ein 
und trennt die ausgefallen«' Harnsäure wie oben von der .Mutterlaucc 
Die Messung der abgesciiiedenen Harnsäure kaim in einer der unter I 
beschriebenen Methoden oder in der zuletzt beschriebenen W^eise vor- 
genommen werden. Ganz besonders sei auf die Zusätze, welche Bene- 
dikt und Saiki sowie Schittenhelm zu dieser Methode gemacht 
haben, S. 928, hingewiesen. 
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3. Nach Hopkins!). 

A. P r i n z i p. Das Verfahren ast laus dem von F o k k e r angegebenen 
hervorgegangen, bei welchem der Hanl mit einer beschränkten Menge 
Salmiaklösung versetzt wird, um die Harnsäure als Ammonurat abzu- 
scheiden. Die Fällung ist aber dabei eine unvollständige. Völlig nnlOslich 

ist dagogon, vdo Hopkins gezeigt hat. <ia< Ammonurat in einer ganz 
oder nahezu ganz gesättit;t(^n riiloramuHinli isnnc. Avis dein Aiiiinon- 
salz kann die Harnsäure durch Salzsäure ahgeschieden und ihre Menge 
durdi Wägen oder TitriOTen bestimmt werden; auch lässt sich das 
Ammonurat direkt titrieren. 

Andere Am monsatee fällen die Hunsaure auch. alxr. nach Hopkins, nicht 
SO gut als Salmiak; bei Verwendung von Ammonsulfat ist die Fällung nach 
Edmunds*) erst in einigen Tagen vollendet. 

Reine Harnsäure fand Hopkins l)ei seinen Bestimmungen durch Wägen 
bis auf 1 % wieder; von 0,1 g fehlte 1 mg. Aus Harn fällt beim Sättigen des- 
selben mit Salmiak die Harnsäure so vollständig, dass man im Filtrat auf keine 
Weise Harnsäure auffinden kann, und die Abweichung der Bestinununff der Harn- 
sÄure im Harn (durch Wagen) braucht von der nach Ludwig 1 % nicht zu über- 
schreiten. 

Ausser der Harnsäure werden nach Hopkins noch Farbstoffe und Xanthin 
gefällt, Hypoxanthin und Kreatin dagegen nicht. Bei der Zerlegung des Am- 
monurats mit Salzsäure wird das Xanthin ganz und der Farbston grösstenteils 
entfernt. Sie beeinträchtigen also die Bestimmung durch Wägen und Titrieren 
nicht, bei der Titrierung des Ammonurats kaim aber nach Hopkins das Xanthin 
einen Fehler veranlassen. Doch kann der durch die (»^enwart des Xanthins im 
SalmiaknifiierschJag Ixnhngte Fehler, wenn er ülierhaupt besteht, nur sehr gering 
sein, da Kitter') im Mittel auf sieben Bestimmungen durch Titrieren des Am- 
monurats aus Harn mit Permanganat nur 0,7 niehr Harnsäure fand, als durch 
Wägen und tiei der Bestimmung reiner Harnsäure diese Abweiclumg 1,5 °q betrug. 
Der Unterschied lässt sich zwanglos aus einem Verlust an Harnsäure beim Aus- 
waschen derselben erklären. Die ausgewaschene Harnsäure enthält nach Hopkins 
nur eine Spur xmverbrennhche Substanz. 

£i weiss scheint keinen oder nur einen geringen Einfluss auf die Genauig- 
keit der Bestimmung zu haben; es wird durch den Salmiak nur im vollständig 
gefällt und das etwa niedergeschlagene Eiweiss wird bei der Behandlung des Nieder- 
schlags mit Salzsäure und beim Auswaschen entfernt. Gallenfarbstoff wird 
zwar mit gefällt, aber der Fehler ist nach Hopkins schliesslich doch nur gering. 

13. E r f o I- d c rn i s s c. 

1 . Reine.s C Ii 1 o r a m m o n. Der Salmiak, welcher bei der Wägtmgsbestimmung 
der Harnsäure verwendet werden soll, darf nichts Unlösliches enthalten. Die 
Lösung des Salzes muss filtriert und durch Eindampfen zum Krystallisieren ge- 
bracht werden. Soll dos Ammonurat (mit Permanganat) titriert werden, so muas 
das Ammonsalz frei sein von Fcrrosalz, welches es in der Regel enthält. 

2. Reines A m monsulfat. üasKclho dient zum Wegwaschen des Chlor- 
ammons, wenn das Animonurat als solches titriert werden soll. Es darf kein Ferro- 
mIs und Chlor nur in Spuren enthalten. Vom Chlor befreit man es durcli Um- 



») F. Gowland Hopkins, Guys Hospital Reix>rt« 48. 299. 1891; Zentral- 
blatt f. d. nietl. WisHcnsch. 1892. 931. — Proceedings ol the London roy. Soc. 
52. 93. 1802; Chem. ZentalbL 1892. S. 269. — The Journal of Pathology and 
Bacteriology 1. 4')!. 189.'J. 

') A. Edmunds, Journ. of Phvsiol. 17. 4ö2. 1895. 

*) G. y. Ritter, Zeitschr. f. phyaiol. Ch. 21. 291. 1806. 
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kiyatalliBieren. Um das Ferroealz zu entfernen, lässt man die Löeung des Ammon- 
sulfata nach Zusatz einer reichlichen Menge von Schwefelammon in einer ver- 
schloesonen Flasche stehen, bis sich das Schwcfeleisen am Boden abgesetzt bat, 
filtriert dann und dampft zur Krystalliaation ein. Filtriert man, wenn das Schwefel- 
eisen noch suspendiert ist, so geht es mit durch das Filter. Das Salz muss zur 
Entfernung ausgesclüedenen Schwefels noch unikrystallisiert werden und bei 
dieser Gelegenheit entfernt man zugleich das Chlor. Die Lösung braucht nur 
ztt 0,9 gesättigt zu sein; um diese Lösung zu erhalten, mischt man 9 Vol. der ganz 
gesättigten Losung mit 1 Vol. Wasser. 

Das Chlorammon befreit man vom Ferrosalz ebenso wie das Ammonsulfat, 
oder man versetzt die Ixkiung mit Ohlorwasser, macht mit Ammoniak alkalisch 
und filtriert, wenn sich di\s gebildete Eistmoxyd abgeschieden hat. Dieses Ver- 
fahren ist für die Beinigung des Ammonsuifats xucht verwendbar, da dieeea ohloxfrei 
sein soll. 

C. Ausführung. 

In 100 ccni Harn werden 30 g bahniak in der Kälte gelöst. Die 
anfangs gleicbanSsng trflbe Flflssigfceat klärt sieh beim Stehen in dem 
Hasse, als sich das Ammonurat ainetzt Der Niederschlag kann schon 
2 Standen nach Herstellung der Lösung filtriert werden. Man bringt 

ihn nnf ein kleines Filter, wäscht ihn 3 4 mal mit einer gesättigten 
C'hlüramnu>ul()sung nach, die man zugleich zum Nachspülen des Becher- 
glases benutzt. Dann spritzt man den Niederschlag vom Filter und 
den etwa noch im Becheiglas befindlichen Rest mit Wasser in eine 
kleine Schale, erhitzt bis tarn Sieden nnd setzt einige ocm konzentrierter 
Salzsäure zu. Das Trat geht dabei vollständig in Lösung und beim 
Erkalten krystallisiert die Harnsäure aus. Macht die Flüssigkeit mehr 
als 20—30 ccm aus, so dajupft man sie vor dem Zusatz der Salzsäure 
auf ungefähr dieses Volumen ein. Nach 2 stündigem Stehen der mit 
Salzsäure vermischten Flfissigkeit kann die HaznsiOM abfiltii^ werden. 

Zur Sättigung von 100 com Waaeer sind bei 10* 36,8, bis 20* 37,3 g Sahniak 

erforderlich; die 30 g Salmiak, welche man in ocm Harn Ifiscn mW. genügen 
aber zur vollständigen Abscheidung der Harnsäure. Man kommt schneller und 
aioherer zum Sele, vmon man die «rfoffderUche Sfienge Salmiak abwägt, als wenn 
man den Ifarn mit ungewogenen Mengen ff^t|twi«.lr zu sättigen versucht. Auch i^t 
et vortcilliaft, den ISalmiak fein zu pulvern. Nach sweistündigem Stehen der 
Lösung ist alles Ammonurat ausgefallen; das Iiitrat bleibt «oeh«ilang klar, bt 
man verhindert, den Xicclorschlag bald a))zufiUricren, so kann man ihn mit etwas 
Phenol versetzen, um die das Filtrieren erschwerende V eruUzung zu verlündem. 
Das FiHarat soll völlig klar und glänzend sein; geht es trBbe duich das Filter, ao 
kann man versuchen, es durch wiedeffaolteB AnfgioMm auf dasselbe JTilter zu 
klären, doch gelingt das nicht immer. 

Ein Zusatz von Ammoniak beschleunigt die Abscheidung des Anunonunts; 
doch darf man das Ammoniak erst nach dem Anflöeen des Salmiaks hinzufügen, 
weil sonst ErdalkaUphosphat gallertig austSllt^ welches das Filtrieren verlündert. 
Aus dem mit Salmiak gemttigtMi Kam scheidet das Ammoniak nur spärliche, ffir 
da.s Filtrieren lx?lanuIosc TrijK'lphosphatkry.stalle nb. Auch Crouson und Vilaret 
halten l>ei der Fällung des iVmmouurats die alkalisclie Reaktion für nötig 

Enthält die abmmessene Hammenge ein UratNcdlment, so findert dieser 
Umstand nicht« an dem Verfahren. Ein geringes I'hosphat.se<lin»ent IiiH.Mt man 
unberücksichtigt, ein sehr grosses soll nach Hopkins abfiltriert und mit heissem 
Wasser HO waschen werden. 

1) Äly Zaky, C. r. soc. bioL öa. 830. 1901. 
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Ist das Auimonurat stark gefärbt, so muss es in Gegenwart von Alkohol 
mfogt werden. Man .-^pülT (hia Urat mit halbverdünntem rektifizierten Weingeist 
vom I-'iltcr in ein Becherglas, Hetzt Salzsäure zu. erhitzt zum Kochen und lässt 
das mit emem Uhrgla« bedeckte Becherglas noch einige Zeit auf einem Wasser- 
bttd Btehen; dio Harnsäure xnun» damuf gat auMgewaaeheo werden. 

Die ausgesrhiotlene Harnsäure sammelt man, wie bei II. 1. « iit- 
weder auf einem Glaswoll- oder Asbestfiltor. wäscht sie aus. trocknet 
und w:igt sie mit dem Filter; oder mau sammelt sie auf einem ge^ 
härteten Filter, spült sie nach d«m Waschen in eine Schale, trocknet 
und wilgt Für je 16 ccm Mutterlaoge zählt man der gewogenen Hani' 
säure 1 'mg zu; für das Waschwaaser ist dagegen nach Hopkins eine 
solche Korrektur nicht nötig. 

Die Harnsäure lässt sich auch nach einer der miUn- I. 1., 2. od<'r 3. c. 
beschriebenen Arten titrieren; für die acidimetrische Hfsümmung (1.) 
muss die Harnsäure vorher von der Salzsäure frei gowu^jchen werden. 
Die Titrierung mit Pennanganat (I. 2.), sowie die mittelst Cyankalium 
(L 3. c.) lässt sich auch direkt auf das Ämmonurat anwenden» so dass 
man die Reindarstellung der Harnsäure ersparen kann. Hopkins 
hat die Titrierunp mit PerrnatiL'anat für klinische Zwecke vorg 'schlaiz<'n, 
V. Hitter*) hat aber nachgewiesen, dass dieses Verfaliren ebeii>;o 
genaue Resultate liefert, wie die Bcstinmmng der Harnsäure als solche, 
und dass es also allgemein anwendbar ist Das Anmionurai muss dazu 
frei von Chlorid gewaschen werden, weil Salzsäure durch das Per- 
manganat gleichfalls oxydiert wird. 

jyian wäscht mit der zu 0,9 gesättigten Ammonsulfatiösung (B. 2.). Das 
Answasehen auf einem Papierßlter nhnint naoh t. Ritter twei Tage in Ansprooh 
und nmn solltf dalu r OlaswoIIfiltcr anwenden. 1mm di'iu-n man al>cr witHier »ehr 
leicht Gefahr läuft, Harnsäure zu verlieren. Die schädUohe Wirkung der Salzsäure 
Mif das Piennaliganat durch Zmate vom Mmiganoaah! m beseitigen, hat sich nach 
T. Ritter in diesem Falle nicht bewährt. 

Für das Titrieren nach dorn Cyankalinmverfahren braucht das 
Ammonnrat ni( ht chiorfn'i gewaschen zu werden; dieses Verfahren 
führt daher am schnellsten zum Ziel. 



A. Prinzip. Der Harn wird zunächst mit einem Reagens ver- 
setzt, welches Substanzen entfernt, die das ausfallende Anmionurat 

verunrf'inigen und indem sie ebenfalls Pennanganat reduzieren, die 
durch Titi-ation erhait«'in>ii Harnsänrewerlc höher ausfallen lasseu als 
dem wirklichen üarusauregehait entspricht. 

B. Erfordernisse. 1. EhieL6Buiig,w^oheaaBfiOOg AnioiMniUatiSgUnuiyl- 
Metat, 60 ff IO«„igor RH.sig8äare und 660 g Wasser heigostellt wird. 

2. 10 Ammonaulfatilösung. 



C. A u s f fl h r u n g. 300 ccm Harn werden mit 75 ccm der Lösung 1 
versetzt tmd nach 6 Minuten von dem entstandenen Niederschlag ab- 

') U. V. Killer, ZeiUjchr. f. physiol. Ch. 21. 288. 
Zeitschr. f. ph. Ch. S2. 652. 1001. 



Ausführung nach Polin und Shaffer^). 
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filtriert. Zu je 126 ccm Filtrat werden 5 ccm der gewöhnlichen 
Arnmoniaklrisung zugesetzt und die l'robon l>cdp(-kt Iiis zum nächstjon 
Tage stehen gelassen. Das ausgeschiedene schön krystallisierte, aber 
gefärbte Ammonurat wird auf einem Filter gesanunelt, mit Lösung 2 
chlorfrei gewaschen und in der gewöhnlichen Weise mit Permauganat 
titriert Für je 100 ccm Hain and wegen der LöBlichkeit des Ämmonurats 
3 mg Harnsäure dem Resultate als Korrektur binzusählen. 

Ausführung nach G, Guörinl). 

120 — 125 ccm Harn werden mit 1 g wasserfreier Soda veraetzt und nacli d^rn 
völligen Auflösen derselben filtriert. 100 ccm Filtrat werden dann mit 2ö ccm 
einer Lösung versetzt, welche aus 50 g Ammonnitrat ad 100 Wasser und 5 com 
starkor Ammoniaklösung besteht. Man lässt bis zum nächsten Tage stehen, fil- 
triert das ausgoschiodenc Ammonurat ab, wäscht es mit einer lyjüung, welche 
10 a Ammonnitrat und 1 g starke« Ammoniak in 100 Waast^r cntiiäit, chlorfrei, 
spült es dann mit 100 ccm Wasser in einen Erlenmeyerkolben, setzt 40 ccm 50"^oiger 
Schwefelsäure hinzu, erwärmt auf 50^ und titriert mit Permanganat bis zur ersten 
Bosalirbmig. Bin Geluüt an SÜweiM stört die Beatimwumg nieht. 

Ausführung nach W ö r n e r - 

150 cctn Harn worden in einem Rerherglase auf 40- 45" erwännt 
und darin 30 ^ Ainnionchlorid aiifi^elust, nach — 1 Stunde filtriert 
man dsis ausgefallene Ammonurat ab, indem man zuerst die Krystalle 
auf das Filter bringt und dann erst die Mutterlauge, welche man auch 
zum Auswaschen des Becheii^ases benutzt Man wäscht das Ammonurat 
auf dem Filter mit AmmcMisulCatlösung chlorfrei, löst es dann in 
1— 2f'<.ip:er Xatnmlauge und wäscht das Filter mit heissein Wasser 
gründlich au.s. l*"iltrat und Waschwässor wcnlcu durch Erwärmen von 
Ammoniak befrett und, nachdem dies erreicht ist, einer N-BesÜnmiung 
nach Kjeldahl unterworfen. IMe Harnsäure enthält 4 N-Atome. Eine 
auf N berechnet normale Harnsäurelösuog enthält also 168/4 = 42 g 
Harnsäure im Liter. 1 ccm einer n/lO-Lauge entsinicht daher 4,2 mg 
Hamsäun». 

Xach L (i w a n d o w s k i muss man auch bei der W (i r n e r sehen 
Ausführungsart der Hopkins sehen .Methode den Harn neutralisieren 
(besser alkalisch machen), weil sich sonst nicht alles Ammonurat 
ausscheidet 

Nach Dimmrock und F. Brausen^). 

100 ccm Harti wcnlcn mit 1 g Lithiumkarhonat 3 Miniit»'n pckocht und dann 
filtriert. In 50 ccm des auf 50 *> erwärmten Filtrats werden 5 g Chlorammon ge- 
löst and die Lfisung in eine graduierte empiriBch geeichte Röhra gemMen. Nsoh 
4 Stunden best man dir Xirdcrschlftgahöhe ab und aohätgt ans deraelben die Mengff 

dee abgeschiedenen Anunonurat«). 

M Joum. Pharm. Cli. 2». 51G. 1906. 

«) Zeit-ichr. f. pli. eil. 2». 70. 1899. 

») Zeitschr. f. klin. Med. 40. 199. 1900. 

*) Brit med. Joum. Oktober 1905. J. T. 36. 
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Zur Abtrennung des Ammonurats von seiner Mutterlauge bei der Uop> 
kinsschcn Methode bedienen sich Anfreoht^) und Kowarski*) iddat der fil» 
tration, Bondem det Zentrifuge 



4. Als Baxytsalz. 

Byasson fällt die Harnf^äure aws dem Harn durcli ein (>emisch vuii Chlors 
barinm und Bariurahydrat und titriert die Harnsäure in schwefelsaurer Lösimg 
mit Permanganat. Baftalowskii sciiläpt sie mit lianumlivdrat nieder imd 
bestimmt im Niederschlag den Sti<Mcstoff nach Kjeldahl; nacli seinen Angaben 
stimmt das Mittel der Bestimmunjieh nach diesem Verfahren selir gut zu dem 
Ifittel der Bestimmungen nach Ludwig, in den /.usammengehörigen Analysen 
weichen aber die Resoltate beträclitlich voneinander ab. Mit reiner Hamc^ure 
erhält man nach Tlcel mn vden ■'') durch Fallen mit Cldorbarium zwar gute Re- 
sultate, der NiederBchlag aber, welcher mit Chiorbarium aus neutralisiertem unver* 
dOnnten Harn ausfällt, enthält mehr Stickstoff, als die nach Ludwig ans dem 
f^flioben Volumen Ham gewoniiene Uams&uie. 



& Als Zinkaals nach Bellocq«). 

250 com Ham werden mit Natronlauge im t^lx-rsehusa versetzt, dekantiert» 
mit Asbestpulver geschüttelt und filtriert. 200 ccm Filtrat werden dann mit 20 com 
einer durch Natronlauge und Soda alkalischen 30^oigen ZinksnlfatMsung belmndelt. 
Der die Harnsäure als Zinkurat enthaltende Xiedt rseiilag wird nach dem Waschen 
durch Salzsäure zerl^t und die auakrystallisierto Harnsäure gewaschen und ge- 
wogen. 

o. Durch Titrieren mit SilbeiHisung. 

Bartley hat folgendes Verfahren vorgeschlagen, über dessen Cienauigkeit 
nooh keine weiteren Erfahrungen vorliegen. Es gründet sich, wie da« VerfaHiren 
YOD. Ludwig und von Haycraft. auf die Fällimg der Hains;iure durch am- 
moniakalischc Silberlösung; um al^^r die gleichzeitige Abscheidung der Xanthin» 
basen zu vermeiden, wird die Fällung in der Wärme vorgenommen. Es dient 
dazu eine Vw n*Silberldsung. aus deren Verbiauoh die Menge der Hainsäiue be- 
rechnet wird. 

Zu öU oder 100 ccm klarem Harn werden 5 ccm Magne.siainischung und etwa 
11 com 10 pros. Ammoniak (von 0.960 Dichte), je<Ienfall8 aber in merklichem 

t^l>ersehn5<s ziifresetzt. Dif Mischung wird auf dein Wnssi-rbad erwännt und .«lo 
lange mit Sillierlösung versetzt, bis ein heraui^geiiouimener Tropfen auf einer 
weissen Unterlage mit Sehwefdiükali einen schwarzen Niederschlag gibt. Damit 
in dem Pro1>etioj)fen nicht Sill»erniederselila.: mthalten «ei. wirti die Prolx» mit 
einer Pipette entnommen, an deren Ende beiiuls der Filtration ein Bäusclichen 
Watte befestigt ist. Wie besondere Versuche ei^aben, tritt die Endreaktion erst 
dann ein, wenn 1 ",, der IfarnmenL:!' an Silberlü.'^ung mehr zugesetzt ist, als die 
Harnsäure zur Fällung erlordert. Der ccm der •/» n-Süberlüsung zeigt 3,3ü mg 
Hanuifture an. 



^) Berliner klin. Woehensehr. 1011. Xr. 4s. 
*) Deutsche med. Wcnhen-sehr. Iii. Iii-'. lUll. 

») Bvasson, .lourn.ile pharm, et de ehimie «. 20. 1882. - E. 1). Bufta- 
lowskij. Wratsrh 18SS; .Jahn sb. r. f. Tierchemie 18^8. 128.— U. Chr. Geel- 
muvden, Zeitsrhr. f. unalyt. Ch. M. 160. is;>2. 

' *) Journ. i^harni. Ch. 12. 103 4. l!MM); (Jh. Zeit.schr. 1900. HL 

^) K. 11. iiartley, Joum. ol theAmer. ehem. Soc. Jtf. 649; Cliem. Zentral- 
blatt 1897. ± 644. 
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7. Dnroh Redaktion 7011 Jodsfture. 

a) Nadi Rahemann^). 

Nach Kalatsohnikoff *) und nach J. Tan sohle witsch*) ist das Ver- 
fahren Tcm Buhemann unbrauchbar. 

b) Nach Herek«). 

Ein abgemessenes KtmTolnmen wird mit Weinsäure oder ZtironoMlure 

nnd dann mit Jods&uro vtTscf/.t. Das in Freiheit gesetzt« Jod wird mit Chloro- 
form ausgeschüttelt, d^a Chloroform mit 50% Alkohol verdünnt und mit Thio- 
snliMlQsQng <Ue Menge des abgeschiedenen Jods titriert. 

8. Durch Reduktion von Silbersalz. 
Koethliaberger'). 

0. Bsstimmnng der Hamstare im Vogelhani nach Kossa*). 

Der Vogelham wird 1 — 3 Tage mit Hchwefelsäurehaltigom 90°üipi in Alkohol 
stehen gelassen. Der Rückstand wird abfiltriert und mit warmem 90°oigem Al- 
kohol gewaschen. Hierauf wird der Niederschlag getrocknet in 10—20 ccm kon- 
sentricrter Schwefelsäure gelfist und die braune Lünung mit 200 400 ccm Alkohol 
gefällt. i>ic Hams&ure s<meidet sich vollstindig aus, wird mit Alkohol gewaschen 
und gewogen. 

D. Dm Allutoiiu 

C^HeN^Oj . Mol.-Gew. 168 . G = a^SS.^.o; H = 8,83 % ; N = 36,44 «'o. 

L n. 

NH, NH, OH 

ix) 00 — NHv oder (io cl - NH. 
I I >C0 J II >C0 

SH— CH— NH'^ NH— 0— NH>^ 

Mendel und Dakin ') halten wegen der optischen Inaktivität des Allantoins 
die zweite Vonael für den liditigexen Ausdmok. H. Bil ta *) diskntierfc eine dritte 
Magüchkeit 

NH-COH — NH 

(!x> I <!;o 



Daffegen wenden H. J. Fenton und W. A. Wilks') ein. doss das Allantoin 
eine Farbenreaktion gebe, welche für Ureide mit der Grup^x; NH,— CO — NH — 
oharaktcristisch sei. Eine Probe der zu untersuchenden Substanz mit einem Tropfen 
rauchender Salzsäure venn^tzt, erzeugt auf Methylfurilpapier einen blauen Fleck. 

" ~' M B(^rli!u7klin. Wochenschr, 1902. 27. 85. 190S. 1262. (J. T. M. 308.) 
') RuH.Hki WratiKjh 1902. 
') Diss. Petersburg 1906. J. t. Si. 306. 
*) Pharm. Zeitsdir. 50. 791. 1905. 
•) Münch, med. Woclienschr. 1910. Nr. 7. 
«) Zeitschr. f. ph. Dh. 47. 1. 1906. 
^) Joum. of biol. Ch. 7. 153. 1909/10. 
") B. B. 43. 19»9. 1910. 
*) Ftoc Gsrnbiidg phihM. soc 11 64. 1911. 
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Vorkommen und physiologisches Verhalten. Das 
Allantoin wurde von Vauquelin und Huniva im Jahre 1749 in 
der Amnionflüssigkeit der Kühe entdeckt (Acide amniotique). 
Lasaaigne fand den Stoff in der AUantoisflüssigkeü der Kühe und 
nannte ihn Acide allantoique Liebig und W ö h 1 <■ r iiaben den 
jetzt gebräuchlichen Namen Alkmloin -). L i e b i c fand es im Ilam 
saugender Kälber^). Es findet sich im Harn aller Säugetiere in reich- 
licher Menge bei jeder Ernährung un<l im Hunger ^j. Mittlere Hunde 
scheiden in 24 Stunden 0,20 — 0,30, Kaninchen 0,07 bis 0,16 com aus. 
Der Menaclienham enthält nur wenig Allantoin. In 24 Stimd«i werden 
bloss 5 -15 mg ausgeschieden. Im Harn des Säuglings fand Schiiten^ 
heim ^) 1 — 2 mg auf den Liter. Die Angabe, dass das Allantoin im 
Harn von Schwangeren besonders roichlich vorkomme beruht auf 
einem Irrtum^). In dem Inhalt einer alresischen Blase eines Fötus 
fand Panzer nennenswerte Mengen von Allantoin^). Im menschlichen 
Fruchtwasser habe ich es vennisst^). Auch im Harn der Selachier 
scheint es ^zugegen zu sein (unveröffentlicht), ob es in dem der Amphi- 
bien einen normalen Bestandteil ausmacht, ist noch nicht sicher. Das 
Allantoin ist auch im Pflanzenreiche weit verbreitet, Schulze und 
Barbier i^'^j un<l Schulze und Bosshardt^^) fanden es in den 
Trieben von Platanen- und Acerarten. In den sogenannten Weizen- 
embryonen, einem AbfoUprodukt der Müllerei, haben esRiohardson 
und Crampton^s), in der Rinde der Rosskastanie Schulze und 
Bosshard t^^), im Rübensaft Li p pmann^^), in Bohnen und Linsen 
sowie im Brote Acroid^'') nachgewiesen, in alten Kartoffeln fand 
ich es einmal in geringer Menge, in jmigeii oiiirnul nicht Von Wichtigkcnt 
ist der von Acroid (1. c.) geführte Isachweis, dass die Ivuhmilch 
viel Allantoin enthält. In den Hühnereiern hat es Acroid vennisst. 
(Ober den Gehalt einaelner Nahnmgsmittd an Allantoin vgl. die Tabelle 
auf Seite 017.) Zum Zwecke der Zusammenstelhim; einer allantoin» 
freien Kosfordnung haben wir einige X ihrungsmittel auf Allantoin unter- 
sucht. Wir fanden es bei Verarbeitung von 2 kg Weizenmehl nicht. 



*) Ann. de ch. et de Phys. 17. 301. 1821. 
») .Ann. Ch. Pharm. 26. 245. 1838. 

») W Ohler, Ann. Ch. Pharm. 70. 229. 1849; 88. 100. 1853. 

*) Wiechowski, Hofmeüsters Beiträjre z. ehem. Phys. u. Path. 11. 109. 1907. 

') Zeit*M;hr. f. d. pes. Pliys. u. Patii. d. Stoff w. 5. 644. 1910. 

') Pouche t, Contr. k la Conn. des mat. extr. de l'urine. Paria 1880. 

') A. Soheib, unveröffentlicht. 

«) ZeitHchr. f. Heilk. 2:{ 7!». HX»1. 

Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 60. 180. 1909. 
1») .Toum. f. pr. (^h.. n. F. 25. 145. 1882. 
") Zeilschr. f. ph. Ch. 9. 430. 1886. 
") B. B. 19. 1180. 1880. 
") I. c. 

l'>. B. 29. 2646. 1896. — Smolenski, Zentralverb. deutsofa. Zuokerindiute. 

1910. 1215. 

Bloch. Joum. o. 400. 1910. 
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ebensowenig in 2 kg junger K.artoffeln und im Sparpol. Dagegen 
konnte aus 2 kg Sauerkraut Allantoin, allerdings in geringer Menge, er- 

halten worden (A. Scheib, unveröffentlicht). 

Das Allantoin ist das Haiiptendprodukt dos Purinstoffwechsels 
der Säugotioro mit Ausnahme des Menschen und der anthropoiden 
Affen i ). Ed wird von Tier und Mensch nach subkutaner Injektion un- 
verändert und quantitativ ausgeschieden'), von per os aulgenommenem 
Allantoin scheiden dagegen die Menschen nur einen geringen Bruditeil 
im Harn aus. Bei der weiten Verbreitung des Allantoins unter unseren 
Nahrungsmitteln ist die Möglichkoit gegeben, dass das Allantoin des 
Menschonharns rein e\()tr(Mi<'r \atur ist""^). Dem scheint al>er nicht 
so zu sein. Es wnrde auch im Hunger gefunden*^) und bei einer Kost, 
welche auf Grund unaerw Untersuchungen als allantoin» und purinfirei 
anzusehen war^). Die ursprünglich von mir gemachte Annahme, daM 
die geringen Allan toinmengen des Menschenharns einer minimalen Harn- 
säureoxydation ihren Urspriinc verdanken, hat ab<'r ihre rirundfage ver- 
loriMi, <la der grösste Teil d«'s vom Menschen auch bei sogenannten purin- 
freiem Regime ausgeschiedenen Allantoins sicherlich exogener Natur ist. 

Alles, Wils oben über di«» Physiologie, Pathologie und Pliannakologic 
der Purinausscheiduug der Säuger gesagt worden ist, gilt mit Ausnahme 
des Menschen und des anthropoiden Affen fOr das Allantoin. Das gilt ins- 
besondere auch für die exogene Purinausscheidang der Säugetiere, 
welche quantiUitiv als Allantoin erfolgt (S. 924). Da das Allantoin 
infolge sf'inor leichteren Löslichkeit keine Ilotentionstendonz wie die 
Harnsäure hat, so hietot <lie Verfolgung der Allantoinausscheidung 
ein Hilfsmittel zur Entscheidung der Frage, ob ein Eingriff den l'urin- 
stoffwechsel heeinflusst oder nicht Trotz gesteigerter Diurese 
änderte sich die endogene Allantoinausscheidung von Kaninchen nicht 
(Ta^esperioden, unveröffentlicht). Die Angabe, dass die Hydrazinvergif- 
turiu zu »'iner besonders roichlichen Allantoinausscheidung Veranlassung 
gehe*"'), konnte für die Katze von Mendel und Brown') nicht 
bestätigt werden. Mit einer einwandfreien Beslimmungsmethode habe 
ich mit A. Fröhlich keinen Einfluss der Hydiazinvergiftung auf 
den Purinstoffwechsel von Kaninchen und Hunden feststellen können 

') W, Wiechowski, Hofmeister» Beitr. z. ehem. Phys. u. Pftth. 9. 295. 
1907: 11. 109. 1907. — Schit ton heim u. Se isser, ZeitHchr. f. exp. Path. u. Th. 
7. IK). KMH». fndcrhill u. Kleiner, Journ. l)iol. Ch. i. 105. HK)H. — Ahder- 
hald«'ii u. Kinheck, Zeitnchr. f. ph. Ch. 62. 329. 190t». - Wiechowski, Prager 
meti. Wochonschr. 87. Xr. 22. 1912. 

*) \V. Wiechowski, Arch. f. exp. Path. u. Phann. 60. 186. 1900. ^ 
äohitt(*nliel m u. Sci.ssor, I. c. 

*) Sc Ii i 1 1 (> n lu> 1 ni u. \V i c n c r . Zt-it^hr. f. ph. Gh. tl. 283. 1900. Aoroid. 1. 0. 

<) Asher, Hiochcni. Z^ itsohr. 370. lOlO. 

•) A. Scheib, unveröffentlicht. 

•) Borissow, Zeit«chr. f. ph. Ch. 19. 499. 1894. — Poduschll», Aieh. f. 
«xp. Patli. u. Pluirm. 4N. 1902. — J. Pohl, ebenda 48. 367. 1902. 

') Am. Jouni. of iiIivk. 3. 2«il. ]<MM). • • 

Veobaa«r-Uupport, Analyse des Uarna. Ii. Aol. 68 
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(unvorciffentlicht). Auch die Angabe, dass bei der Autolyse reichlich 
Allantoin entstehe, beruht auf einem Irrtum (unverüffeiiüichtj. Die 
AngalM) über reichliches Auftreten von Allantoin im Menschenharn nach 
Geiiiiss von Tannin bedarf noch der Nachprüfung. Feith (Dias., Bonn 
1900) fand nach Tannin- und Thymnagenuss keine Allantoinausscheidung 
beim Menschen. 

Das Allantoin entsteht im Säugetierkorper oxydativ aus der inter- 
mediär gebildeten Harnsäure oder möglicherweise auch direkt aus den 
Purinhaseii. Eine synthetische Uildun«^ aus puriiifrcien Vursluft n konnte 
nicht naclißewiesen werden Glycollyldiharnstoff geht beim Üurch- 
leiten durch die Hundeleber und bei Ffltterung an Hunde in Allantoin 
über 2). Die allantoinbildende Fähigkeit der Glyoxylsäure dagegen beruht 
vielleicht auf einer ohne Zutun des Organismus im Ham zwischen 
Harnstoff und Glyoxylsäure eintretenden Synthese 3). 

Bildung. 

1. Ä\m Hydantoin nnd Hunstoff unter dem Finflwiwe roa Btom (L. Sie- 
monsen*). 

NH— 00 NH, NH — CO NH, 



CO 



+ C0-i-2Br=C0 C0-f21iBr 



2. AuK (Ilyoxyl.säure und Harnstoff*). Harustoff und ülyoxylsäureestcr 
gehen unter Eiiiflans von .Salzsäure in Allautoinaftiiteester Über, *UB welchem Am- 
moniak oder JLAUge AUantoin fcei macht *). 

NH, NHt NH, 

J 0=C-H I ! 
2C0+ I s= CO COOCjHj CO -f H,0 
I OOOC,H, II I 
NH, NH—CH NH 

Adler*) prüfte, ob bei Zugabe von Glyoxylsäme zu Ham ADaatohi entstehe. 

GIyk()l\ Idiharnstoff heim Durchleiton durch die ülK-rlflK-ndo Hunde« 

lober und bei Fütterung an Uunde zu Allantoin oxydiert (ü. Eppinger'). 

NH, CH,— NH NH— CH — NH 

io , do + o = (^o-i HjO 

Iii l I 

NH — djO NH, NM — CO NH, 

^) Nach Fütterung von Uisüdin. — Abderhalden, i:^iabeck u. äohmid, 
Zeiteohr. f. ph. Oh. 68. 396. 1010. 

") Eppingor. Hofnicisti-rs Beitr. z. ch. Plus. u. Path. f. 287. 1905, 
*) Adler, Arch. cxp. tskth. u. Pharm. '2U7. 1907. 
•) Ann. d. Ch. u. Pharm. 8S8. 101. 1904. 

Criniaux, Ann. eh. et de phys. 11. 389. 1877. 

L. J. äimon u. U. Chavanne, C. R. ac. des sc. 148. 61. 1906. 

Areh. f. exp. Path. u. Pharm. M. 207. 1907. 
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3. Ans MeaozalaAare und Haroatoff 

GOOH MH< NH, 

I f I 

CO + 2C0 = CO CO-NHv 4-2H,0 + CO, 



ix)OH ^ ifR^-isa—jm^ 



4. Ferner entsteht Allantoin bei der Oxydation der Harnsäure in 
alkalischer oder neutraler Lösung durch Pennanganat etc. (s. S. 1026). 
Hierbei entsteht zunächst ein Zwischenprodukt, welches beim Ein- 
dampfen in saurer Lösung in Allantoin, beim Eindampfen in alkalischer 
Lösung in Uroxansäure übergeht. Dieses Zwisrhonprodukt ist nach 
Sandwik^) sowie Behrendt) Dihydrohaxnsäure. 

NH— CO 

Ao AoH — NH. 

I I >o 

NH - COH— NH/ 

S u n d w i k schreibt die Uroxansäure : 

NHg COOH 

00 AoH— NH>^, 

Aus diesem Zwischenprodukt, der Dihydroharnsäure, entsteht durch 
intramolekulare Umlagcung die S. 102U bereits envähnte Glycoluriloxy- 
carbousäurc. Man kann sich das Zwischenprodukt auch als Glycoluril- 
carbonsänre denken, die durch Au&iahme von einem MolekOl Wasser 
und Verschiebung der einen Hamstoffbindung direkt ans Harnsäure 
hervorgehen kann 3). 

Bei der Oxydation der Harnsäure durch Ozon kann man folgendes 
beobachten: Leitet man in eine Suspension von Natriumurat in Wasser 
7 — lOo/üigen Ozon, so bemerkt man in kurzer Zeit, dass sich die Suspension 
klärt und schUessIieh alles Ungelöste yerschwindet. Die Flüssigkeit 
ist jetzt ganz klar. Bricht man in diesem Zeitpunkte den Versuch ab, 
so findet man in der Flüssigkeit reichlich Allantoin. Setzt man das 
Einleiten aber fort, so entsteht nach einiger Zeit unter Zersetzung 
des Ailantnins wioder ein weisser, krystallinischer Niederschlag und in 
der überstolioiidcn Flüssigkeit ist kein oder wenig Allantoin, dagegen 

1) Zeitechr. f. ph. Ch. 41. 343. 

*) Ann. d. Oh. vu Phann. 888. 141; s. a. b. Bnrian, Zeitsohr. f. ph. Gh. 48. 
628. 1005. 

') W. Wieohowski, Uofmoittters Beitr.z.oh. Ph^. u^Path. U. 295 (1907). 

6^* 
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andere Stoffe, die leicht kryslaliisiert zu erhaltea siiid^ eiitlialten 
(v. K n a f f 1 und Wiechowski, nnyeröffentlicht), deren Untersuchimg 
noch aussteht 

Glatt erfolgt die Oxydation der Harnsäure zu Allantoin durch ein 
Fermont «los Säugetiemrganismus, di<' rrirooxydaso i). 

K i q o n s c h a f t e n. 1. Das Allaiitoiii krysfalli.siort rein in grossen 
moiioi^liuen Prismen mit liexagoiiaier Cirundform, die oft zu stcrnfünnigen 
Drusen yereinigt sind, unrein aher audi in Warseen und Körnern. Es 
reagiert neutral, löst sich schwer in kaltem Wasser (bei 20^ nach 
Lieb ig und Wohl er in 160, nach Schulze und Barbieri in 
186 Tin.), l<'i( liter in (30 Teilen) lieisseni, leicht in Langen, in Piperazin- 
lösung nach Salkowski leichter als in Wasser. Es löst sich auch, 
ailerdijigs schwer, aber deutlich, in Alkohol, Amylalkohol und Aceton. 
In Äther ist es unlöslich. Dieser fällt das Allantoin ans den Lösungen 
in Alkohol oder Aceton in prächtigen weissen Krystallen >). Von Tier- 
kohle wird Allantoin aus wä.sseriger Lösung in grösstem Umfange ad- 
sorbiert, aus alkoholischer Lösung jedoch gar nicht 

2. Es verhindet sich mit Basen und mit Säuren zu Salzen. Von 
diesen Verbindungen sind namentlich die mit Silberoxyd und niit Queck- 
silberoxyd für den Nachweis des AUaatoins wichtig. Du^ck die Blei- 
acetatc, sowie durch Phosphorwolfiramsäure wird es nicht gefällt Das 
Kalium-, Ammonium- und Bariumsalz krystallisi^ren. Das Kaliomsalz 
löst sich in lö Teilen Wrisser. 

a) Allantüin-8iiber, C^ILA^N^O.. Eine wässerige AUantoinlcMuns gibt 
mit salpetenMunem Silber k^nen mraera^ag, wohl aber hei voniohtigem Ziiaals 
TOn Ammoniak, nach 

r.HcX^Oa ; Av'NOj - H^N . HO C.tf.AfiX.Oj 1 H^N . XO, If.O. 

Der weisse XiedersolUag löst sich leicht in Salpetersäure und in Ammoniak 
und tti^ bei genauer NeutoaKmticm der IiSeunfren wieder auf. Er besteht aus 

sehr kleinen durch.sichtigon strukturloHcn iinkrY)sko])iHohcn Tröpfchen und erscheint 
in gru8M;ren Massen flockig. Die ammoniakalische Lösung des Miederschlags 
Verändert doli beim Koidien nicht mid gibt nachher beim MentiaHrieren den nr- 
sjiriinL'lielipn Xicdersclilag wieder. Die I/Vsnn^ des Allantoinf«inx"rs in fihcr- 
Kchius.sigem Ammoniak lässt auf Zusatz von reichlichen Mengen 10 % Silbemitrat- 
lösmig den Niederschlag wieder amfallen*). Statt mit vindfinatem Ammoniak 
kann man auch (hireh Ztisatz von Mapnesiumnxytl das Allantoinsi!])er abscheiden *). 
Hierbei hat man den V' orteil, dass eine \\ itMieraullösung des einmal Gefällten 
nicht eintreten kann, da sich nur m viel Ifegnesiumo^Kl rast, als der freiwerden- 
dm Salpetersäure ents])rieht. 

b) AUantoin-Quecksilberoxyd. ISalpeteriaures Quecksiiberoxyd 
gibt mit AIlantoinlÖHimg sofort einen floiAigm weissen Kiedemohlag, der sioh 
anfangs heim Unischütt- In. namentlich beim Erwärmen, wieder hist. Hie T.ösung 
bleibt aul Zusatz von kohlensaurem Natron klar, scheidet aber bei vorsichtigem 
Zusatz von Natronlauge einen weissen Niedenwhlag ab, der uoh in einem Über- 
Bchuss <ler Lauire löM und sofort, namentlioli sehnell beim Erwärmen, metallisibes 
Queckciiiber absietzt. Fügt man zu einer AUantoinlüsung sogleich reiclilich salpcter- 
saures QuecksUberoxyd, so entsteht ein dau^nder, im Uberschuss des Reagens 

J) Wiechowski. Hofmeisters Beitr. z. ch. Phys. u. Path. 9. 2Ö5. 1907. 
-) Wiechowski, iinverolfentlicht. 

Poduschku, Arch. f. e.xp. Path. u. Pharm. 44. 59. 
*) höwi, ebenda 44. 1. 1900. 
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nicht sichtlicli. alnT in Saljictersänre löslicher Xi<"<lerschlajr. Die QufcksinKTfällunf!; 
des AilantoinH wird wie die Analoge des Harnstoff« durch Anwesenheit von Cl« 
Ionen gehemmt bis verhindert, auch Ammonsalze und hohe Bunstoffkonzentra» 
tioiH ii hemmen Durch freie« AlkaU wird diese Hemmung aiifpehobt»n. l>as 
Ailantoin fällt auch wie der Harnstoff mit dem Reagens von Freund und 
FeUner (8. M4) noch in grgaiter Verdünnung. 

Eine 0,5". i^f Lösung von Quecksilberacetat in 20o/oigeni Natriuiii- 
acotat fällt Alliuitoin praktisch quanüLativ ohne den Harnstoff 
zu fällen. Die Lösung darf keine Chloride und Amnionsalze und uiciit 
mehr als lOyo Harnstoff euÜialten und soll neutral oder von AUigiiesia 
eben alkalisch sein. Bei saarer Reaktion fällt das Ailantoin nicht, 
bei von Laui^ oder Alkalicarbonaten alkalischer Reaktion kann auch 
Hamtloff mit gefällt werden. Hat man die Lfisnng aber vorher mit 
M.ujnosia In-hundelt und filtriert, so reagiert sie /.war alkalisch, aber 
Harusloff fällt hierbei nicht aus-l. Der Niederschlag enthält auf 1 Mol. 
Ailantoin 1,5 Atome = 3 Äquivalente Quecksilber 2), er lässt sich mit 
Wasser gut waschen, worin er allerdings spurwdse IMich ist bzw. 
Quecksilber verliert, and nach dem Lösen in Salpetersäure lässt sich sein 
Quecksilb<Tt;eha!t bequem durch Titration mit Rhodansalz ennitteln. 

Quecksilberchlorid gibt mit Ailantoin keinen Niederschlag, ebenso nicht 
auf nachträglichen Zusatz von kohlensaurem Natron, wohl aber Sei Zusats von 
Natriunihydrat einen im Reagens lösUchen Xiederschlag. de.s.ien alkalisclie Lösung 
gleichfalls unter Abscheidunff von metallischem Quecludlber trüb und grau wird. 

ANantoin Itet QueoksUberozyd beim Kodien auf» beim Erkalten «dilit man 
eine Verhituiunc von 6 Allant. -f- 5 HgO. Diese zersetzt sich mit Wasaar sn S AI» 
lant. + 2 HgO. i>er NiederMhlM durch QuecksUbeniitrat «oU die ZusammenaetHing 
4Allani.-|-6HgO haboi.- 

8. Zersetzungen. 

a) Beim Erhitzen mit Salzsäure und anderen Säuren zerfällt das 
Ailantoin in Allantureäure und Harnstoff* 

NH, NH, 

io CO - NHv io + CO —NH- 

I J >00-|-H,0= I J 

NH — CH — NH/ NH, CHOH - NH- 

Die AllantarsKure ist identisch mit Glyoxalylhanutoff*). (Man erhftftaie 

durch Behandeln von Ailantoin mit Sal|>( t. i-säun' od«-r Bh-isuporoxjrd und WMSer 
auch durch Krhit^en von Ailantoin mit Waaser auf 140" *). 

b) Eine frisch boreitelc Lösung von Alliinjoin in Natron- oder 
Kalilauge gibt beim ÜbcrsäUigen mit Säure (Essigsäure; sofolt einen 
Niedenwhlag von Ailantoin, nach mehrtägigem Stehen aber nicbt mehr; 
sie enthält dann Allantoinsäure, 

NH, NH, 

io COOH^ 

I I I 

NH — CH — NH 

W. Wiechowski, Hofmeisters Beitr. z. ehem. Ph^s. u. Path. 11. 1U9. 1907. 
•) Unveröffentlicht. 
•) Medicu.s, B. B. 10. r>4r>, 1875. 
*) Pelouze, Ann. Ch. Pharm. 44. 107. 1842. 
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Beim Korhon mit Alkalien odev liarytwasser liefert AUantoin, wie 
bei der Zer.sct/.ung mit Säuren, gleichfalls zunächst AUantnrsäure und 
Harnstoff, die Ailautursäure zerfällt aber weiterhin in H y d a n t o i n - 
säure und Parabansäure und die Parabansäure in Oxalsäure und 
Harnstoff. 

Würde die H\'dantoinsäure weiter zu Clycin. Kolüensäure und Ammoniak 
zersetzt, »o würden 2 Mol. AUantoin 2 Mol. CO, und 3 Mol. ÜH^ geben, und bei 
der Zerlegung auch des GlykokoUs würde nooh 1 Mol. 00, hinzukommen. Dieee 

vollHtändige Zerset/unj; erleidet nach Schöndorff das Allantoin heim Erhitzen 
mit alkalischer ClUorbariumlöeung auf 230<*; bei 15ü" enUttehen (aus 2 Mol. Allantoin) 
2 MoL CO^ 

c) In Lösung und im Harn ^) zersetzt sich das Allantoin spontan 
in längerer oder kürzerer Zeit auch 1km Abwesenheit von Bakterien. 
Beim Kochen mit Wasser ist schon nach einer Stunde Zersetzung nach- 
weisbar 1;. Die spontane Zersetzung wird bei alkalischer Reaktion 
(im Ham) besonders lasch eintreten. 

d) Reduktion von AUantoin durch Jodwasserstoffsäure liefert 
Glyoolnril oder Harnstoff und Hydantoin. 



4. Allantoin reduziert bei anhaltendem Kochen Fehlingsche 

Lösung unter Abscheidung von Kupferoxydul. 

ö. Wie der Harnstoff gibt dius Allantoin die Schi ff sehe Pur- 
furoIrc<iktion (S. 574), aber etwas weniger schnell und nicht so intensiv 
wie dieser (Schiff 3)). 

6. Es gibt die Murexid probe (S. 1029) nicht. 

7. Xiich Malerbe *) entwickelt das Allantoin bei der Eänwkknng von Hypo> 
bromit die Hälfte seines Stickstoff'^ ^a.sfr>nnip. 

5. Allantoin gibt nacii vorlautiger Beliandlung mit Salzsäure lx»i der Ein- 
wirkung von salpetriger Säure 68,6—99,5% »eines Stickstoffs als Gas ab, 
ftUen Stickstoff emt nach .sehr lancier Einwirkung der Salzsäiu^ (Kreusler *)). 

9. Es gibt in typi.scher Weise die für (llvoxylsäure charakteristische 
Reaktion« wenn man in seinen Lösungen wenig Pepton oder Tryptophan 
auflöst und dann mit konzentrierter Schwefdsäure unterschichtet. Es 
entsteht an der S( hichtgrense ein schön blauer Ring und beim Um- 
schiitteln färbt sich die ganze Flüssigkeit blauviolett 1). In manchen. 
Fällen lässt sich die Keiiktion wie die der (ilyoxylsäure durch Zugabe 
von einem Tropfen verdünnter Eiscnchloridlö.sung verstärken"). 

Darstellung, a) Aus Kälber harn. Derselbe wird im Wasser- 
. bad zum Sirup verdunstet und mehrere Tage in derKfilte stehen gelassen, 

») Wiechowski, Bioeh. Zoit.sclir. 25. 4ö3. 1910. 

•) Salkü\v.ski, Zeit«clir. f. ph. Ch. 42. 213. 1904. 

») H. Schiff, Borichti' d. ehem. Gesellsch. 10. 771. 1877. 

*) P. Malerbe, Berichte d. ehem. Liescikch. lö. Kef. 252. 

^) U. Kreusler, Landwirtsch. Verauohastatioiien SL 909. 1885. 

*) O. Adler (uaveröffentUcht). 
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wobei Allantoin und phosphorsaiire Magnesia auskrystallisioren \m<] 

sich gelatinöse harnsaiire Macnesia ausscheidet. Mau trennt durch 

Schlämmen die Krystaile von der Gallert, kocht sie mit Wasser unter 

Zusatz von etwas Tierkohle, wobei der grösste Teil des Phosphats 

ungelöst bleibt, filtriert heiss, macht das Filtrat mit SalzsSaro schwach 

sauer, wodurch das in Lösung gegangene Phosphat in Ltenng «halten 

wird, und lässt krystallisieren (Wühler). 

b) In bester Aiiälxnito erhält man das Allaatoin am HanuriUire nach dem 
S. 1026 btachriebenen Verfaliren. 

Nachweis. Bei den nur vieldeutigen Reaktionen des Allantoins 
kann sein Nachweis nur dann als erbracht geltNi, wenn man es aHä 

solches krystallisiert abgeschieden und durch Bestimmung des Schmelz- 
punktes, der sich nach Mischung mit reinem Allantoin nicht ändern 
darf (234"). bzw. Feststellung, dass ein Zusatz des frattlichen Produkts 
den Schmelzpunkt von reinem Allantoin nicht verändert, identifiziert 
hat Alle Reaktionen, die man mit dem isolierten Produkt anstellt, 
haben nur unterstützenden Wert Hat man genügend Material, so kann 
man auch eine N-Destimmung nach Kjeldahl oder Dumas aus- 
führen. Heines Allantoin hat einen N-Gehalt von 3o,44o'o. 

1. Das Allantoin ist zunächst aus dem Harn zu isolieren. 

a) Wenn man Harn oder einen alkoholischen Auszug desselben 
verdunstet hat, so kann das Allantoin auskrystaliisieren und dann beim 
Kysen des Rückstands in Wasser als schwer lOslicher Körper zurück- 
bldben. Natürlich gewährt dieses Verfahren keine Sicherheit und wäre 
zum Aufsuchen des Allantoins nicht SU empfehlen. 

b) Sicherer ist folgende von G. Meissner^) angegebene Methode. 

Man fällt Harn mit Barji,wa.s8er aas, neutralisierti da.s Filtrat gonnu mit 
Schwefelsäure, filtriert nochmals und dampft hin zur beginnenden Kry.stallisation 
ein. Die noch warme Flüssigkeit wird mit so viel Alkohol vermischt, daaa ein 
sich gut abscheidender XietlerNt-hlag entsteht, die alkolu)H.sche Lösung at>geg088en 
wler abfiltriert, und mit Atlier voUsUiudig ausgefällt. Beide Xiederschläge. uament- 
li< h ler mit Äther erhaitene, köimen das Allantoin in allerdings noch nicht charak» 
teri.sti.Hclu>n Krystallen ntlxin anderen Subst^mzen enthalten. Die Niederschläge 
werden mit weni^ kaltem Wasser oder mit heis.sem Weingeist extraliiurt, wobei 
das Allantoin zuroekbleibt. Beim UmkrystalliBlcren des RückstiuidB ans heiweia 
Wasser erhält man es alsdann sofort in den schönsten Krystallen ganz rein. 

c) Ein anderes, gleichfalls von G. Meissner^) herrührendes Ver- 
faliren ist fülg<jndes: 

Der Harn wird mit Bariumhydrat, der gelöste Baryt mit Schwefelsäure 
genau aiLsgefällt und das alkalische Filtrat nun so lange mit Quecksilberchlorid 
versetzt, als noeh ein Niederscldag entsteht. Dersellic wird sofort abfiltriert und 
die saure, viel überschüssiges Quecksilber enthaltende Flüssigkeit mit Kali- oder 
Natronlauge genau neutral gemacht, wobei aufs neue ein Xie<ler.-<chlag auftritt. 
Man setzt dann abwechselnd Sublimat und Alkalihydrat hinzu, bis \m neutraler 
Reaktion kein Nie<lerso!ilag mehr entsteht (wobei man darauf zu achten hat. dass 
die Flüssigkeit niolit alkalisch wird: S. 1053. Brille NiedenehliUm können Allantoin 




») G. Meissner, Zeitsd.r. f. rat. Med. [3]. 24. 104 U. U. 297. 
*) G. Meissner, Zeitäohr. f. rat. Med. [3j. U. 304. 
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mit Sohwvfelwaasentoff uadegb, die FIQangkeit hmm filtriert und sur KrystalliiMtioa 

veidampft. 

d) Frerichs und ätaedeler fällten den Harn mit basisch cssi^aurem 
Blei und dampften dae oitbleite Fllteat stark ein, worauf das AUantoin in Kiknem 
aoflkrjmtallisierte. 

e) Pouchet fand in der bei der Darstellung der Xantliinbasen bleibenden 
knpferiialtigen HuttetlaugB Mben dem Candn. 

f) Am zweckmSssigsten wird es sich der unten beschriebenen 
quantitativen Abscheidnng des Allantoins zu bedienen (S. 1076). 

2. Von einigen der erhaltUMn, nötigenfalls nochmals mnkrpital- 
lisierten Krystulle bereitet man sich in der Wärme in 10 — Id com eine 
Lösung und prüft wie folgt: 

a) Die Losung darf weder mit Pli<)s|»lior wolfrainsäure nach dein An- 
säuern mit Mineraisäure, noch mit basischem iileiacetat, noch mit 
Silbemitrat reagieren. 

b) Ein Teil der Losung wird mit salpetersaurem Silber versetzt, 
wobei sie klar bldbt, und dann sehr vorsichtig nut Ammoniak. Bei 

Gegenwart von Allanloin entstdii ein weisser, glitzernder oder flockiger 
Niederschlag, der aus kleinen mikroskopischen Tröpfchen besieht 

(S. 1052). 

Man verfährt am be.sU a ao, dana, man ein Tröpfclien Ammoniak an der Wund 
des Reagenxfdaaefl herablaufen läset; bei der auf die»e VVei.<«e beuirkten allmähUchcn 
Mischung entstoht ein wolkiger Niederschlag, der anf;\!i<:s iM-itn Schütteln wieder 
verschwindet, al>er bei weiterem Zusatz von Ammoniak an Massigkeit zunimmt, 
überaohreitet man dae erforderliche Mass von Ammoniak, ao gmt dev Nieder- 
achlag wieder in [.«wung. tritt aber wic<ler auf. wenn man nun ebenso vorsichtig 
salpeterBaures Silber zusetzt. Dae Verfahren Ist alfw ganz das-seiiie wie beim Nach- 
weis der arsenigen Säure dureh aafpeteKaaures Silber. Beim Neutralisieren des 
Ammoniak>i mit sal;K>torsaiiroin Silber mengt flioh dem NiedecBohlag »ber Silber« 
Oxyd bei mxd er ersclicint gjuu. 

c) Ein iuiderer Teil der Lösung wird tropfenweise mit salpeter- 
saurem Quecksilberoxyd vers^st Der «n&ngs entstehende weisse 
flockige Niederschlag verschwindet beim Umschtttteln wieder, wenn 

er nicht schon zu gross ist, luid wird auf Zusatz von mehr Reii^ens* 
dauernd. Ein paar Tropfen Natronlauge lösen don voliimin()s<'n Nieder- 
schlag sofort, die Liisung trübt sich aber alsbald und wird grau. 

d) Ein dritter Teil der Ef>sung wird mit etwas friscii liereitoter 
verdünnter Fehling scher Lösung schwach blau gemacht und an- 
haltend gekocht Bei Anwesenheit von AUantoin scheidet sich, manchmal 
erst beim Stehen der Flüssigkeit, rotes Kupferozydul ab. 

e) Einem vierten Teil setzt man einStäubchen Witteschen Peptons 
zu und unters« hichtet nach der Lösung mit konzentrierter Srliw iTdsäure. 
Nach kurzem Warten, während man das i'udirchen leicht s( hwenkt, 
ohne jedoch zu mis< h<'ii, entsteht au der Berühningsstelle beider 1 lüssig- 
kciten ein violetter King. Mischt niaii nun durch kräftigeres Schwenken, 
so fitrbt sich die ganze Flüssigkeit violett Hat man zuviel Peptoa 
zugesetzt, so nimmt die Färbung bei Anwesenheit von nur wenig 
AUantoin einen bräunlichen Stich an. Ist die Reaktion nicht sehr 



Digitized by Google 



Albuxtoin. 



1075 



deutlich, so kann man vor dem Misclien einen Tropfen einer verdünnten 
Eisonchloridlosnng zusetzen, mitunter wird dann die Reaktion pracht- 
voll dunkelviolett. 

f) Einige Kryställchen werden mit ziemlich konzentrierter Natron- 
oder Kalilauge geiEocht, bis der entw«iehende Dampf befeuchtetes rotes 
Lackmus papier stark bläut; dann wird die Flüssigkeit mit Essigsäure 
mässig übersättigt und mit einigen Tropfen Chlorcalciumlösung versi'tzt. 
Ein sofort eintretender foinpulveriger, in Essigsäure unlöslicher, in 
Salzsäure löslicher Mederschlag (von Calciumoxalat) weist auf dieCiegen- 
wart von Allantoin hin (S. 1054). 

g) Man stellt mit einigen Krystillchen die Sc hilf sehe Furfurol« 
reaktion an. 

h) Das Ausbleiben der Murezidreaktion schützt vor einer Ver- 
wechslung mit Harnsäure. 

i) Zur weiteren Sicherung des Befundes kann nuui von einer 
grösseren Menge der Silberverbiiiduiig eine Silberbestiimnung ausführen. 
Der Niederschlag wird mit Wasser sUberfrei gewaschen, im Vakuum 
über Schwefelsäure getrocknet und geglfiht; die reine Verbindung hinter* 
I&sst dabei nach der Rechnung 40,75o/o Silber. 

Man kann auch den Hg-riehalt des mit dem S. 1053 angeführten 
Reagens gewonnenen Niederschlags ermitteln, w»'l< Ihm 3 Ä(iuivalcnto 
Hg auf 1 Mol. Allanbüin aus-machU Sowohl Silber- als yuecksilljer- 
gehalt lassen sich bequem in der salpetenanren Lösung der betreffenden 
Niederschläge durch Titraticii mit n/lO-Rhodanlösung ermittehi. Iccm 
der n/lO-Rhodanlösung entspricht bei der Silberverbindung 15,8 mg, 
bei der Quecksilberverbindung 6,27 mg Allantoin. 

Quantitative Bestimmung. 

1. Mittelst doB Si 1 borsalzes. 

Poduschka M cinersoits und Locwi andereraeit« haben das Allantoin 
im Harn durch Silbermiung niedergeschlagen. Podnsohka flillte den Harn 
zunäclist mit !)a.siscli( tn filciacetut aus und da,H überschüssige l?lt i mit Natriiuii- 
sulfatlüfiung. lu dem Filtrat von diesem wurde das Chlor durch 1U% Silbcrnitrat- 
Iflrang uno in dem Filtntt vom Chkvrilber das Allantoin durch ronichtigen Zu- 
satz von verdünntem Ammoniak gefällt. Ea wurde solange verdünnten Aminoiiiivk 
zugesetzt, als der Niederschlag noch zunahm bzw. sich eben zu lösen begaim, hierauf 
wurde ein grosser Übenchoss an 10% SilbemitratlOnung hinzugefügt, wodnreh 
doH etwa in Lösung gegangene Allantoinsilhor uicdrr ausgefällt wurde. Der 
Silbemiedersohlag wuide mit verdünnter Matriumsulfatlösung ammoniakfrei 

Ewaaohen und der N-6estimmvmg nach Kjeldahl onterwoffen. Am dem N-Ge- 
Jte wurde das Allantoin t>ert chnet. 1 ocm n/,o HCl ^ O.tKinO") Allantoin. 
. Loewi fällt den Harn mit einer Lösung von Merkuronitrat aus, entqucck- 
flilbert das Filtrat durch Sehwefelwassentoff und trigt in dasselbe Silbemitmt 
und einen Üt>«*rHchus.s von Matrnrsiunioxyd ein. Das ifcfälltc \I!atitoiiisi]]>er wird 
gewaschen und mit dem beigumeugteu Magnesiumoxyd durch beb wef ei Wasser- 
stoff serlegt. Hierauf wird cur Trodcene Tenhunirft» mit Wasser ausgezogen und 
filtriert. In der nun Ton Harnstoff freien LOsung wud das Allantoin durah Merkuri- 

^) Podttsohka, L o. 
S) L 0. 
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nitratlosimg niedcrgfschlagcn, der Niederschlag ge\\aschcn und der N-Bcstiiumung 
nach Kji'ldahl untorworfen. 

Die Ix'iden MetluKlen hulx-n keine Ix frieditrenden Resultate geliefert, einer- 
seits weil im Harn die SilU-rfttlluiig uiiüberüeliljaren Hemmungen unterliegt, also 
dadurch nicht alles Allantoin niedergeschlagen wird, andererseits weil neben dem 
Allantoin auch andere Hambestandteile Ix'i diesem \'f>rgehen mit in den Silber- 
niederschlag eingehen Die beiden Methudeu sind daher nur kurz und nicht 
aoBffllu^ch ipiedeigegebeii. 

2. Nach W i e c h o w s k i 2). 

Prinzip. Der Harn wird init Phosphorwolframsäure und basi- 
schem Rloiacetat V()llig ausgefällt und bei Vorhandensein von Chlor- 
wasserstuffsäure auch diese entfernt. In der von den Sch\vorinetall«'ii 
befreiten Flüssigkeit wird das Allantoin bei neutraler Reaktion durch 
eine O,öo/oige Quecksilberaoetatiösimg in 80<Voiger NatriumacetatUtoang 
gefiUlt Der Harnstoff bleiM hierbei qnaatitatiy im Filtrat Ans dem. 
gewaschenen Niederschlag wird das Allantoin durch Schwefelwasser- 
stoff frei gemacht und nach dem Eindampfen krystallisiert erhalten. 
Die Messung kaun durch \\ ägung der Ki ysUillc oder durch N- bzw. Hg- 
Bestimniuu^ in dem A'ieder^chlage erfolgen. Aus lierharn wird hierbei 
das Allaatoia mn erhalten. ' 

Im Menschenhame, welcher sehr arm an Allantoin ist, fiberwiegen 
aber die mitgefällten Verunreinigungen, so dass noch eine Reinigimg 
des ersten Nie<lerschlags nötig ist. Notwendig ist es auch, das Allantoin 
aus Menschenluirn zunächst durch eine vorläufige Fällung in einer 
Flüssigkeit von kleinerem Volumen anzureichern, ehe man die Fällung 
mit dem Allantoinreagens TOmimmt 

Erfordernisse. 

1. Phosphorwolfiniiisäurc kriataUinett Ton Merek. 

2. Gewöhnliches Bleioxyd. 

3. Eine Auflösung von 5 g Quecksilberaoetat und 200 g Natrimnacetat in 
1000 Was-ser. Man kann die Lösung auf der Wage herstellen, in dem man in 
einem Becherglase die festen Substanzen abwägt und dann Wasser bis zu 1 kg 
zusetzt. Nach der völligen Lösung \^ird die Flüssigkeit filtriert. 

Ausführnng. 

Man bereitet 4—5 trockene Nutschen und Absaugkolben vor. Der 
auf ca U'n Harnstoff verdininte Harn (\om Menschenharn nehme man 
möglichst viel, die Verdünnung erfolgt spiiter [s. hei b]) wird mit lo/o 
Schwefelsäure und je nach der llarnmenge mit 5—20 ccm Essigsäure ver- 
setzt und in Proben & 2 ccm mit 50o/oiger Phospborwolfaamsäiire die gerade 
cur Ansf ällnng nötige Menge PWS ausgetastet. Ans äsm Eigebms dieser 
Prüfung berechnet man diejenige Menge fester PWS, welche man zu dem 
in Arbeit zu nehmenden Hamquantum zuzusetzen hat, um völlige Aus- 
fällung zu erzicden. 2^'ach dem völligen Auüösen der PWS, das man 

») Dakin. Joum. of biol. Ch. 3. 51. 1901. 

') Die Metliode ist in ilofmeisters iieiträge z. Ch. Phys. u. Path. 11. lOö. 
1907 beschrieben worden. Hier teile ich zum mten Haie eine Reihe von Verbeooe 
runden technischer Natur mit. wodurch die Methode in scheinbar geänderter Förm 
erscheint (vgl. auch Wiechowski, Bloch. Zeitschr. 2d. 431. 1910. 
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durch KührtMi oder Schütteln befördert, lässt man zweckmässig mohrere 
Stundon stehen. Nun wird abgenutscht Hierbei erweist sich die An- 
wendung enies Kie^>igurfilters als sehr zweckmässig, da der PWS- 
Niederschlag die Neigung hat, durciiB Filter zn ^ehen. Das Kieaelgar- 
filier stellt man am besten so her, dass man etwas von der klar abge- 
setzten Flüssigkeit mit einer nicht zu grossen Menge Kieselgur (Kahl- 
baum) in der Reibschale verrührt, den dütmen Brei auf die Nutschn 
giosst und scharf absaugt. Auf dem so hergestelltiui Filter wird nun 
die ganze Menge vor der Pumpe klar filtriert. Das Filtrat wird im 
Äbsaugkolben mit so viel ordinärem Bleiozyd unter Rühren Teisetct, 
bis die Flüssigkeit alkalisch reagiert Hierbei geht folgendes vor sich: 
Das Bleioxyd löst sich in der Essißsäurt; und das gebildete Bleiacetat 
reagiert unter fortwährender Wiedcrbildung solange mit der PWS und 
Schwefelsäure, bis diese In-iden iSäuren vollsÜindiR niedergeschliigen 
sind; hierauf löst sich noch ein gewisser Betrag von Bleioxyd in der 
zurückbleibenden Bleizackerlösung imd die Flüssigkeit nimmt infolge 
der Bildmig von basischem Bleiacetat alkalische Ration an. Insoweit 
das gebildete basische Bleiacetat durch Verbindung mit noch vorhandoien 
Harnbestandteilen verbraucht wird, wird es immer durch neuerliches 
Auflösen von dern im ('i)erschusse vorhandenen Bleioxyd zuerst in der 
^freigesvordenen Essigsäure und dann in dem gebildeten Bleiacetat wieder 
regeneriert 

Vom abgenutschten Filtrat wird eine Ueine Probe abgegossen 

und mit etwas Bleiessig versetzt; es darf keine Trübung entstehen. 
Die gleiche Probe wird nach dem Ansäuern mit Salpetersäure mit 
Silbernilrat auf Chlor geprüft. Ist solches in grösserer .M(>n^e, wie im 
Menscheidiarn stets, vorhanden, als dass nur eine unbedeutende Trübung 
«itsteht, so muss es entfernt werden, denn es verhindert die spätere 
Allantoinf ailong. Zu diesem Zwecke giesst man das ganze Filtrat in einen 
Messzylinder^ liest das Volumen ab, säuert mit Essigsäure deutlich 
an und versetzt mit Silberacet-itlösung bis zur völligen Ausfällung. 
Nun wird das Volumen wieder notiert und vom Niederschlajz zweck- 
mässig auf Kieselgur abgenutscht. In diis Filtrat wird J?chwefel Wasser- 
stoff eingeleitet, bis die Schwenuetalle niedergeschlagen sind. Nutsche 
vnd Dorchleiten von Luft durch das Filtrat, bis ein üiber die Flüssigkeit 
gehaltenes, mit Bleiacetat befeuchtetes Papier nicht m<>hr geschwärzt 
wird. Nun winl mit Magnesiumoxyd versetzt, bis die Flüssiukeit gegen 
Lacknnis alkalisch reagiert un<l ein letztesmal abgenutscht. Von hier 
ab vorfährt man im Menschenharn anders als im Tierhani. 

a) Im Tier harn. Im Filtrat wird, wie vorher mit PWS, so jetzt 
mit dem Allantoinreagens (lo/o Quecksilberacetat und 20ofo Natrium- 
acetat) die gerade zur völligen FftUung des Allantoins nötige Menge 
Reagens ausgetastet, wobei man soviel zuzusetzen hat, bis das Filtrat 
der Probe einerseits auf weiterem Heatrenszusatz kl;ir bleibt, anderer- 
seits auf Zusatz von einem Tropfen einer frisch l)ereileten Allan loin- 
lösung (verdünnt) sofort einen weissen, flockigen Niederschlag ausfallen 
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ISsst. Die letztere Probe ist stets anzastellen, auch als Prüfung auf Ab- 
wesenheit von die Hg-Fällung hemmenden Stoffen. Nun misst 
man von dem Filtrat eine möglichst grosse Menge genau ab und fällt 

sie mit der berochnotrn Menge Reagens. Das nbgj'messene Flüssigkeits- 
quiuituui entspricht, sofern man nicht gezwungen war. etwa v<)rhand<'ii<»s 
Chlor auszufällen, genau ebensoviel Harn, iin letzteren. Falle dagegvju 
ist die entsprechende Haimnenge. durch Ifoltiplikation mit dem Quo- 
Üenten: Volumen Tor dem Silbersosatz durch Volumen nach dem 
Silberzusatz zu berechnen. 

Das so als Quecksilberverbindung ausgefällte Allantoin ist rein, 
und kann ohne erhebliche Felder durch Stickstoffbestimmung nach 
K j e 1 d a h 1 oder Quecksilbertitratiou in dem gut gewaschenen ^»iedcr- 
schlag gemessen werden. Der Niederschlag soll solange gewaschen 
werden, bis das Waschwasser nicht mehr mit einer verdünnten Mercuri- 
nitratlösung auf Harnstoff reagiert. Man kann dea. Niederschlag samt 
Filter oder ohne Filter nach Kjeldahl verbrennen, hei der Destillation 
setzt man zweckmässig einige ccm Tbiosidfatlösung zu fS. -468). — 
Zur lig-litration löst nxaji den Niederschlag auf dem Filter in verdünnter 
nitritlr^er Salpetersture, fängt die Lösung in einem Kölbchen auf, 
wäscht das Filter gut mit Wasser aus, versetzt die Lösung mit etwas 
Eisenammoniakalaun und titriert das vorhandene Hg mit n/20-Rhodan- 
kaliunilösung. deren Titer gegen eine n 20 Silbernitratlösung vorlier be- 
stimmt wird. — 1 ccm n/lO-HCl = 0,0108 Allantoin, 1 ccm n/20-Rhodaa 
= 0,0Ü2B3ö Allajitoin. 

Will man das Allantoin aus dem Niederschlage darstellen, so 
verfährt man in folgender Weise: Nach dem völligen Auswaschen 
breitet man das Filter auf einer dickeren Lage von Filtrierpapier ans, 
bis die Hauplmenge des Wassers ausgezogen ist. dann legt man es 
ausgebreitet an die Wand eines treiiügend grossen, über einem Krlon- 
m e y e r kölbchen befestigten Trichters und spritzt den Niederschlag 
mit 96H/oigem Alkohol unter Mithilfe .einer Federfahne quantitativ in 
das Kölbchen. Hier wird er durch Schütteln fein verteilt und durch 
Schwefelwasserstoff zersetzt. 

Reines Allantoinque< ksilber schwärzt sich dabei sofort, sind auch 
nur wenige Verunreinigungen zugegen, so wird /ler Niederschlag durch 
HgS zunächst gelb und erst allmäldicli schwarz. Nach der Zersetzung 
wird das überschüssige HgS weggek(>(;ht, dann eine geringe Menge 
Tierkohle von Merck (pro analysi) zugesetzt und noch eine Zeitlang 
dlL" rtert Allantoin wird in alkoholischer Lösung von Tierkohle nicht 
a isdt biert. wohl aber in wässeriger Lösung sehr ausgiebig. Nun wird 
fillriert, zweckmässig über Kieselgur, und etwa 6 mal mit Alkohol 
gewascheji. Man bringt nun zur Trockene, nimmt mit hcissem Wasser 
auf und filtriert vom Ungelösten ab. Beim Eindampfen des kalten, 
farblosen Filtrats krystallisiert das Allantoin sofort aus. Eventuell 
n)uss III an nach d^ Verdampfen mit wenig Wasser befeuchtet einige 
Zeit stehen lassen. 
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b) lin Menschenharnl Infolge der GeringfOgigkeit der im 

Menschenham vorkommenden Ällantoinmengen bei gleichzeitiger An- 
wesenheit von viel Harnstoff erhält man durch Behandlung des Filtrata 
vom überschüssigen ^Lignesiumoxyd mit dor Lösunp 8 zunächst gar 
keinen Nimlerschlag und erst nach längerem Stehen eine schwache 
Trübung, die sich erst na^h lauger Zeit zu einem geringfügigen Medcf 
schlag ausbildet, aus welchem Ällantoin, wenn fiberfaanpt, nur in on- 
wSgbaren Sporen darzustellen ist Um das gesamte Ällantoin zu ge- 
winnen, ist es notwendig, es zunächst in einer Flüssigkeit von geringer 
Harnstoffkonzontration anzureichern, oho man es mit Quocksilberacetat 
fällt. Diese Anreicherung geschieht dadurch, dass mau es g!iMch/,eitig 
mit einem Teil des vorhandenen liarnstoffs fällt, wobei alles Ällantoin 
mi (gefällt wird. Spezidl darauf gerichtete Untersuchungen haben ge- 
zeigt, dass bei der fraktionierten Fällung des Hamstoffis das Ällantoin 
als der leichter durch dieselben Reagentien fällbare Stoff stets voll- 
ständig in der ersten Fraktion enthalten ist und die späteren nichts 
mehr davon enthalten. Die Anreicherung des Allantoins geschieht am 
zweckmässigsten durch Mercuriacetat- oder Nitrat; nuin setzt von den 
Reagentien soviel zu, bis ein kräftiger Niederschlag entsteht und das 
Filtrat mit verdünnter Allantoinlösung sofort einen deutliehen Nieder- 
schlag gibt. Vorher soll man zweckmässig bis annähernd auf l<y» 
Harnstdffkonzentration die zu fällende Flüssigkeit verdünnen. Am zwock- 
mässigston hat es sich mir orwiescn. die zur Erzielung einer 1 — 2'>oigen 
Konzentration von Mercuriacetat notwendige Menge abzuwägen, in wenig 
heissem Waaser zu lösen und unter Umrflhren zuzusetzen. Die ent- 
standene Fällung, die alles Ällantoin enthält» wird nach mindestens 
248töndigem Stehen auf einem Filter gesammelt und ohne viel zu 
waschen in das Gefäss, in dem die Fällung vorgenommen worden war, 
zurückg<!spritzt, durch Schwofelwasserstoff zerlegt, in eine Schale über- 
geführt und zur Trockne verdampft. Das Eindampfen ist nötig, weil 
das Quec^ilbersnlfid oft kolloidal gelöst bleibt und erst beim Eintrocknen 
vollständig ansflockt, ist aber bei Verwendung von Mercurinitrat über^ 
flussig und absolut zu vermeiden, weil der Mercurinitratniederschlag 
stets Sal[)etersäure enthält, welche hei der Zerlegung frei wird und in 
der Hitze das Ällantoin zerstören würde. Man übergiesst den trfickenen 
Sulfidniederschlag mit heissem Wasser, digeriert kurz und filtriert in 
'eine Schale. Das Filtrat ist bräunlich gefärbt, man wäscht gründlich 
mit heissem Wasser ans und engt auf ein sehr kleines Volumen ein, 
iqpült in ein kleines Zentrifiigierrohr, von 1 cm lichter Weite und 10 cm 
Länge, versetzt mit zwei Tropfen verdünnter Schwefelsäure und trägt 
in die nicht mehr als 5 ccrn betragende Flüssickeit feste Phosphor- 
wolframsäure ein, bis zur vollständigen Fällung, wovon niaji sich durch 
einen Tropfen öOo/oiger PWS überzeugt. Der stets entstehende Nieder- 
schlag fäUt um so massiger aus, je konzentrierter die FlUssii^eit ist 
N.nch einigem Stehen zentrifugiert man scharf und giesst die klare 
Flüssigkeit in einen kleinen Kolben möglichst vollständig ab. Waschen 
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Ifisst sich der Niederachlag nicht» weil er dabei teilwdse in Ldsung 
geht. Nun wird mit verdünnter Eesigsättre (5—10 Tropfen) versetzt 

und «durch Eintragen von Blcioxyd alkalisch gemacht, hirt mf briüat 
man auf ein Filter und wäscht vollständig aus. Das Filtrat, welches sich 
unterdessen von ausfaJlendein Bleicarboiiat trübt, wird durch Schwefel- 
wasserstoff von Blei befreit, das Bleisuifid abfiltriert und ausgewaschen, 
Filtrat und Waschwfisser durch einen Luftstrom vom tiberschfissigeu 
Schwefelwasserstoff befreit und nach dem Neutralisieren mit Soda- 
lösung mit der I.r»suiig 3 das Allantoin gefällt. Den Niederschlag sammelt 
man nach dem klaren Absetzen auf einem Filter, wäscht ihn gründli'ii, 
zerlegt ihn mit Schwefelwasserstoff, verdampft zur Trockne, nimmt 
mit heissem ^^asser auf, filtriert, engt ein und bringt wie oben in ein 
kleines Zentrifugierglas, in welchem man die ca. 6 ccm betragende 
Flüssigkeit mit einer 3o/»igen Lösung von Hercurisulfat in lOo/oiger 
Schwefelsäure tropfenweise vollständig ausfällt Die Mercurisulfatlösung 
darf Allantoin auch bei geringstem Zusätze zu einer konzentrierten 
Lösung nicht fällen. Man hat sie daraufhin zu prüfen. Tut sie es doch, 
BD muss sie sukzessive mit lÜHoiger Schwefelsäure versetzt werden, 
bis sie Allantoin absolut nicht mehr niederschlägt. Der braune Mercuri- 
sulfatniederachlag, der ebenfalls stets entsteht, wird nach ca. 12 Stunden 
abzentrifugiert und die klare weniggefärbte Lösung scharf abgegossen. 
Man befreit sie nach geringer Verdünnung mit Wasser durch Schwefel- 
wasserstoff vom Quecksilber, filtriert, wäscht, bläst den überschüssigen 
Schwefelwasserstoff aus, neutralisiert mit Soda und fällt nun das 
Allantoin zum letzten Male mit Lösung 3. Mit diesem Niederschlag ver- 
fährt man nun genau so wie mit dem ans Tierham erhaltenen, um 
das Allantoin krystallisiert zu erhalten. Die Krystallisation erfolgt stets 
nach einigem Stehen, die Mutterlauge ist nur wenig gefärbt Man ist 
immer genötigt, auf ein sein kb-ines Volumen, 0.5 ccni imd weniger, ein- 
zuengen und soll daher ent.si)rechen(l kleine, am Ix-sten geradw.unlige 
Krystailisierschälclien benützen. Zur Isolierung der Krystalle bringt 
man lauf ein kleinstes gehärtetes Filter, saugt ah und wäscht mit Alkohol. 
Nach dem Trocknen bringt man die Krystalle mit einer Federfahne auf 
ein gewogenes S( hälchen und wägt sie. Es folgt dann die Umrechnung 
dos H('snltat< auf das Ansganiis Volumen des Harns is. <> V Das Ergehiiis 
ist natui gemäss nicht (juantitativ, da in der Mutterlauge iior h Allantoin 
enth;ülen ist und man bei der zweiten Fällung mit PWS und der Fällung 
mit Mercurisulfat Verluste hat (diese lassen sich jedoch hei Verwendung 
▼on graduierten Zentrifugierrohren bestimmen). Ausdräcklich sei darauf 
hingewiesen, dass man mit dem letzten Quecksilberniederschlag des 
Allanfoins nn< Mfiischenharn nicht so verfaliron darf, wie mit dem 
aus Tierharn erhalletieri. das lieisst das in ihm entlialfeno Allantoin weder 
durch X-liestimniung noch durch Qnecksilhertitration bestimmen kann. 
Im Menschenham ist die Darstellung des Allantoins unerlässlich. 
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Von A. Bl'iiic«r>Kflnipb«g. 



Urocaninsftnre. 

Synonym: ^«tmlilMOTjyi-Aotyiritare. 

Die KomrtitDtioii der Urooaainaftwe hat Hnnter anfgeUiit, indem er sie 

mit der Imidazolacrylsiiure idontifiziertc. die Barger und Ewins^) aus Er- 
gothionein, dem Betain des Thiohistidins, durch Einwirkung von Kalilauge 
md HAh^wJA* der eatotendenen Th1<riiniri«w)liwayliiiuiB mit Salpetersäure nMh 
folgendem Sohema eriiielteii: 



CH — NH 
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SH 



CH — NH 



H 



HNO, 
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I I 
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Im 

I 

COOK 
Thioimidazolaciylsfture. 
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U 

CH 

I 

COOH 

Imidazolacrylsfture = 
Urocanimäure. 



Die Syntheee der Säure gelang Barger und Ewins auch durch Einwirkung 
Ytm Trimeuiyismin auf a-Chlor-j>rimidaiOTlylpw>piona>iire. 

A. Vorkommen. Die Urocaainsäure wurde von Jaflö im Harn 
eines Höndes» der längere Zeit Fütterangsversuchen mit p-Nitrotolaol 
gedient hatten entdeckt Seitdem ist sie nor einmal wieder im Harn 
eines Hundes, dem mehrfach tellnrsaares Natron injiziert worden war, 
von Siegfried^) gefunden worden. Ein Zosammfmhang des Vor- 
kommens der. Säure mit den Giftwirkungen ist unwahrscbeinlicii. 



M A. Hunter, Joum. of biol. ehem. 11. 636. 1912. — R. Barger und 
A. J. Ewins, Joum. ehem. Soo. M. 2336. 1911. 

') M. Jaff6, Ber. d. ehem. Geaellsch. 7. 1669. 1874 und 8. 811. 1876. — 
M. Siegfried, Zeitechr. f. physiol. Chem. tL 399. 1898. 
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Dass ihr Auftreten im Harn eine hr>rhst seltene Erscheinung ist, goht 
daraus hervor, (hiss «'twa 20 Jahre hindurch in Jaffes Institut der 
Harn aller Versuehslmnde vergeblich auf Trocaninsäure geprüft wunle. 
Dio Erforschimg ihrer Konstitution erhielt einen neuen Anstoss, als 
Hunter die S&are einmal unter den Produkten einer mefaimonatigcn 
Pankreatinverdauung von Kasein erbiet; die Bedingungen der Dar- 
stellung auf diesem Wege liessen sidi von H u n t e r nicht leproduzieien. 
Eine Angabe von Swain, der eine ähnliche Substanz im Harn des 
Steppenwolfs (Canis latrans) gefunden haben wollte, veranlasste Unn* 
ter imd Givens^) za euk&t Nachprüfung. Sie fanden aber weder 
rrocaninsäure noch einen ven^nandten Körp«'r in dorn untersuchton 
Falle. In 110 Liter normalen Menscheahams suchte Siegfried ver- 
geblich nach Lroc^uiin säure. , 

R. Eigenschaften. 1. Farhh)se, düiuie tetriigonale Prismon 
oder feine, luftbestiindige Nadeln. Das Krystallwasser entweicht bei 
105^. Lust sich schwer in kidteni, leicht(;r in Jicissfin Wasser, leiclit 
in Eisessig, wrnig in Alknhol, nicht in Äther, Aceton, Essigester und 
Schwefelkohlenstoff. In ahsoluteni Alkohol werden die Krystalie trübe 
unter Verlust des Krystallwassers und zerfallen. Der Schmelzpunkt 
(unter Zersetzung) liegt nach Jaffö bei 212— 213^, er schwankt mit 
der Schnelligkeit des Erhitssens, Siegfried gibt 229», Hunter 2249 
(korr.) an, LösUchkeit in Wasser: bei 17,40 0,15o/o, bei 18,70 0,16<V^» 
bei 50° 0,77(yo, bei 63^ 0,96o^ d«r wasserfreien Substanz (Sieg- 
fried). Die Säure ist optisch inaktiv (Hunter). 

2. Die L().sung der Säure rötet Ladcnnis. Sie löst kohlensaures 
Barium nrul bildet mit vielen Oxyden zum Teil krystallisierende Salze. 
Sie fällt mit Sublimat und mit Silbernitrat; der Silbemiederschlag ver- 
mehrt sirh bei genauer \ou(ralisatioii mit Ammoniak, löst sich aber im 
geringsh'u l lM'rschui>s von Ammoniak tniw Salpetersäure. 

Die Urocaninsaure verbindet ßich auch mit MineralKÜuren zu krystalhsierenden 
8al/.cn , dagegen nicht mit organischen Säuren ( Essigsäure. Oxalsäure). Daesal zs a u re 
Salz CgHrtNjOj, HCl. krj-stallisiert. axLs helssor Salzs^iim* in foinon nadolförmigen. 
rhombischen Pliittchen, ist luftbestandig, in Wasser äusserst leicht löslich. Das 
Salpetersäure Salz, C,H-N...Ot. HNO3, fällt auf Zusatz von Salpetenüure m 
einer wässerigen Ltisimg der Urocaninsaure in sichelförmig gebogenen, an 
den Enden gefranzten Plättchen, ist in verdünnter Salpetersäure fast un- 
16eli( li. elteneo hi Alkohol, dagegen leicht in Wasser. Beim Erhitzen verpufft es 
imt.-r Bildung roter näin|)fe. Das schwefelsauro Salz. lT H.X.O., H^SO,, 
krystidlisiert aus lieiUer verdünnter Schwefelsäure in mikro>ko})isehen Nadein 
und I'lattcheti, löst sich schwer in kaltem Wasser, nicht in Alkoliol und scheint 
beim Waschen mit W.t<s«r Säure zu verlieren (.laffe). — Das Phosph^rwolf- 
raniat löst sich in heiUem Wasser und krytjtallisiert daraus in kleinen Würfeln 
oder kurzen rechtecldgea Prismeii. — Das Pikrolonat flUlt mit wSeeeriger 

. *) R. E. Swain, Amer. Joum. of Physiol. 13. 30. IDüö. — A. Uuiiter 
and M. C. Givens» Joum. of biol. cbem. 8. 449. 1910. 
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Pikrolonsäun» trclatinös. aus alkoholischer L<">«un^ körnip, schwer liislich in kochen- 
dem ubsoi. Alkoiiol, leichter in kochendem Wi^sser, am U'><U'n in kochen<icin 
veniünnt^'m Alkohol. Eb kr>'stallisi» rt in jjlänzenden gelben Xadelbiischc In, 
aus 2") ", iL'em Alkohol in gelben rhombischen Pliitfchen. Es färbt sich In-i 2!}n" 
dunkel und /erset/.t siih Ix i 2(58° (korr.). — -Du» Pikrat fallt allmählich beim 
Zusammenbringen der gcNattigten I^ungen in gelben inderendai Plriainen» die 
bei 224—22;')» (korr.) schmelzen (Runter). 

Das Baryumsalz (CgHsX.O,) Ba - 8H«0) erhielt Siegfried folgender- 
maBen: Die Säun' wunk« in iiljcrschüssigem Barytwjvaser gi lii-t. die Lösung nach 
KntfernunL' fh s ül« rscliüssigcn Baryts mit Kohlensäure auf dem Wasserball ein- 
geengt und mit Alkohol bis /,ur Trübung versetzt. Nach zwei Tagen war das 
Safas fast vollständig in feinen, zu Büscheln vereinigten Xatlcln auskrystallisiert. 
Das sehr leichte Salz verliert 6 Moleküle Wa«er über äcliweCelsäare imid bei lOffi, 
die 2 weiteren l>ei iri<1°. 

3. KrysUUlisicrte, wassorlyiUig»' lT(H;uiinsäur<^ wird Ix'i g<'W()hn- 
licher T<Miiperatur von Eisessig gelöst, l'hit/.lich scheidet sich ein 
Brei mikroskopisch feiner Nadeln aiis, die aus der Verbindung wasser- 
freier Urocaninaäaire mit Eisessig bestehen, aber kein Acetat sind. Sie 
verlieren dorcb anhaltendes Waschen mit Äther Essigsäure und lassen 
sich bei CO'' zu wasserfreier Urpcaninsäuro trocknen (Siegfried). 

4. Die Säure gibt eine intensive Rotfärbung mit Diazo- 
benzolsulf osfture (s. Histidin S. 633, 11.) (Hunter). 

.5. Sie reduziert kalte alkalische Kaliumpermanganat' 
lösung unter sofortiger Abscheidung von Braunstein (H unter). 

6. Sie entwickelt mit salpetriger Säu.re keinen Stickstoff 
(Hunter). 

7. Bei und schon unter ihrem Schmelzpunkt zersetzt sich die 

I ifM^aninsäure trocken erhitzt unter stümiischor Entwickolung von 
Kohlensäure "und Abgabe von Wasser iti eine Base« die Jaffe Uro- 

canin nannte. Die IJase konnte bisher ebensowenig wie oiiios ihrer 
Salze krystaliiniscli <Tlialfeii werd<Mi. Diis Platinsalz gab auf die Formel 
CnHj,,\,0 . II ,l't< 1,; •^titiuneiide Werte, so dass Jaffo den Vorgang 
folgendermasseti formulierte : 

C,,H„N,0, = C„H,oN,0 + CO, -f H,C). 

niid der Urocaninsäure die Fonnel €12^12^4^4 I'i"'^'^ von 

Huntcr ausgeführte Molekulargewichts- und Konstitutioiisbestiinmung 
ist die d<>|»)ielte Fonnel hinfällig g<'Worden, Und <lie rntersuchungen über 
die Entstehung der iJaso bedürfen der Wit^dei hulung. Das llrocaniu 
liefert nach Siegfried mit ;iMiniuiiiakaiis(lier Siiberhisung einen 
amorphen rviiederscliiag, ebenso mit Kupfersulfat und iSatriumbisuifit 
oder mit alkalischer Kupferlösung und Hydroxylamin. 

8. Siegfried beschrieb mehrere Einwirkuugsprodukte des 
Broms auf Urocaninsäure, von denen ahee keines krystallinisch er- 
halten wurde. 

Nenbaner-Huppert. Analyse de« ilarus. ii. Auf*. 68a 
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C. Darstellung und Nachweis. Der ürin wird auf dein 
Wasserbad zum Sirup eingedampft und wiederholt mit heissem Alkohol 
extrahiert. Von den Tereinigten Auszügen wird nach 12 — ^Sistündigem 
Stehen 'der Alkohol abdestilliert, der Rftekstand mit verdlinnter Schwefel- 
säure (1:4) stark angesäuert und mehrmals mit grossen Portionen 
Äther ausgeschüttelt Nach dem Abgiessen der ätherischen L(^snng ist 
der angesäuerte Hamrückstand fast zu einem Brei von Krystallen er- 
starrt, die abgesaugt, mit wenig kaltem WasSOT gewasdien, mit iVlkohol 
von anhaftendem Hanisioff Ijefreit und durch cinmaligeF; rmkrystalli- 
sieron Lirblos erhalten worden. Das so erhalti^-ne Sulfat wird in heissem 
Wasser gel()st, mit Barytwasser die Schwefelsäure genau ausgefällt 
und heiss filtriert. Beim Erk;üten krysl;illisiert die Säure aus. Aus dem 
Sulfat kann sie auch durch Lüsen m Anununiak und Ausfällen mit 
Essigsäure erhalten werden. Sie wird durch Umkrystallisieren aus 
Wasser gereinigt (Jaffe). 

Vollständiger eriiält man die Säure nach Siegfried, wenn man 
den von Phosphaten durch Baryt* oder Kalkhydrat befreiten Ham 
mit Chlorzink ausfällt und den Niederschlag entweder mit Schwefel- 
wasserstoff oder mit Barythydrat zersetzt. 

Zur Identifizierung dient die suh B. 2. heschriebene charakteristische 
Form des saJ[>etorsauren Salzes (Mikrophotogramme s. bei Hunt er), 
sowie die sub B. '6., 4. und ö. augefüiirten Reaktionen. 
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Die Beziehung dieser Stoffe zueinander ergibt sich aus folgendem 
Schema, welches die Hydrolyse der Nucleoproteide und das weitere 
Schicksal der primären Spaltungsprodukte im Organismus darstellt. 



Die Nucleoproteide sind zusammengesetzte Eiweisskörper, welche 
aus Eiweiss und der nicht eiweissartigen Nukleinsäure bestehen. Sie 
smd wesentliche Bestandteile der tierischen und |iflanzlit hcn Zellkerne. 
Ob sich ihr Vorkommen aber auf die Kerne beschränkt, ist nicht sicher. 
Nucleoproteide sind aus fast allen Orgaoen dargestellt worden, doch 
sind die Ansbenten sehr verschieden und oft gering, zumeist dem Zell- 
reichtnm der Objekte entsprechend. Desgleichen enthalten die Sperma* 
toaoenkdple» die Eiterzellen, Leucocyten und die Kerne der Vogel- und 
Reptillenerythrocyten Nucleoproteide 1). Von pflanzlichen Nudeopro- 
teiden ist wenig bekannt. Doch ist anzunehmen, dass die aus verschie» 
denen Pflanzen dargestellten Nucleinsäuren in den Zellen als Nucleo- 
I)roteid( an Eiweiss gebunden sind (liefe, Weizenemhr.onen), wie auch 
die nicht methylierten Purine, die in manchen Pilanzenprodukten (z. B. 

') Literatur au.sführlioh bei A. Sohittenhelm und K. Brahm, Handb. 
<L Bkwhftmift, hgg. t. C Oppenheimer» Jena» Q. iTisoher 1. 603 ff. 1909. 
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Lcguminosensanicii) reichlich Torhanden sind, in letzter Linie wohl 
Nucleoprotciden ihre Kntstehung verdanken*), üb^r das Vorkommen 
nucleoproteidartiger Eiweissstoffc im Haxn siehe S. 1179. 

Man unterscheidet a- und h-NucWproteide, jo nachdem sie aus 
den Organen durch imlifferente Extraktionstnittel (jder durch Auskochen 
erlialtcii worden siud. Die h Nurleoproteide entstehen aus den a-Pro- 
teidet^. durch .Vhspal tung eines leielit ko.'igulierharon Eiweissanttnles. 
Aus den in einer dieser Weisen gewonnenen Extrakten werden tüc 
Nucleoproteide durch vcrdiinnte Sauren (organische wie anorgaaische; 
gefällt oder können ausgesalzen werden. 

Eigenschaften. Die Nucleoproteide sind weisse, amorphe, 
nicht hygroskopische, pulverförmige Stoffe, leicht löslich in Alkalien, 
wenig löslich in Wasser und Salzlösungen, unlöslich in Alkohol und 
Äther. Ihre wfisserigen liOsungen reagieren sauer. Sie werden durch 
Hitze koaguliert und aus ihren Lösungen durch Salze, bei wechselnden 
Konzentrationen, und durch Säuren gefällt; letztere Fällungen lösen 
sich im Überschusse des Fällungsmittels teilweise oder ganz wieder 
auf. Die Nucleoproteide sind optisch aktiv, meist rechtsdrehend 
(Pankreas . Tliymus-, Nehennieren \ucleoproteid durch Pepsin-Salz- 
säure werden sie unter liösung eines Eiweissanteiles gespalten, wohei 
die N u (• 1 e i n e - j entstehen. 

Erkennung. l)ie Xnch'Ojiroteide werden an ihren I-ösnngsver- 
h«'iltnisseu und Spaltungsprodukten eikannt. In der durch mehrstündiges 
Kochen mit 2 — 5'^-iger Schwefelsäun' erhaltenen I lüssigkcil sind nach 
Entfernung des un/er.set/cLen Kiweis.ses Purinbasen nachweisbar. 
Dieser Befund ist ausschlaggebend. Die Asche der Nucleoproteide ent- 
hält Phosphor säure, doch ist dieses Verhalten nicht auf die 
Nucleoproteide beschränkt, sondern kommt auch anderen Eiweiss- 
körpem zu. 

DieNucleine kommen im Organismus nicht präformiert vor. Sie 
werden bei der peptischen Verdauung der Nucleoprotdde als unlösliche 
Rückstände erhalten. Sie sind amorphe, weisse Pulver, in Wasser, 

verdünnten Säuren, Alkohol und Äther unlöslich, löslich in Alkalien 
(in Barythydrat ganz unlöslich). Sie sind stärkere Säuren als die 
Nucle<)proteide imd haben eine starke Affinität zu Farbstoffen, ins- 
besondere basischen. Rei ihrer Weltforen Aufsiialtunc durch Fermente 
odiT Alkrdien ent.stelicn unter Hydrolyse eines letzten Eiwcissanteiles 
N u c 1 e i n s ä u r e n. 

') Üijer tiakterielle Nucleoproteide s. A. Lustig und G. Galeotti. Lo 

Sperimcntalc «:{. 777. (1911). 

*) L. Lilieafeld, Archiv f. Awit. u. Physich 1892. 128. 
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Die Nncloinsäuren sind als Toilstücke der iXucKMipidteidc wesent- 
liche Bestandteile der tierischen und pflanzlichen Zellen. Einige der hier 
zu besprechenden Substanzen werden aber im Organismus als inter« 
mediäre Abbauprodokte auch in freiein Zustande angetroffen. 

Das Kennzeichnende aller zur Gruppe der Nucleinsäuren gehörigen 
Stoffe ist die Natur ihrer hydrolytischen Spaltungsprodukte. Diese 
sind: Phosphorsäuie, Kohlehydrat, Purind erivate und 
Pyrimidinderivate. Doch finden sich in den einzelnen Gliedern 
der Gruppe diese Bestandteile nicht immer alle oder in gleicher Anzahl 
vor, so dass hier eine ganze Reihe chemisch und biologisdi nalie ver- 
wandter Substanzen von komplizierteren zu ciiifacheii verfolgt werden 
kann, als deren gemeinsames und für den hier behajidelten (Gegenstand 
ausschlaggebendes Merkmal ledielich der Gehalt an Purinstoffen her- 
vortritt. Diese im iS'ucleinsaurcmoiekül vorgebildeten Purins toffe sind 
die Aminopurine: Guanin und Adenin. Alle anderen im Organismus 
aolgefondenen Pmine sind sekundär aus jenen entstandene Produkte. 

Es ist sehr wahrscheinlich geworden, dass einerseits die Nuclein- 
säuren der tierischen Zellen: Sperma, Thymus» Milz, Pankreas etc. 
und «ndwerseits die bisher n^er untersuchten Nuclmsäuren des 
Pflanzenreichs, die Hefe- und die Triticonucleinsäure untereinander 
identisch sind und dass sich beide Typen vielleicht nur durch 
die Natur der Kohlehydratgruppo voneinander unterscheiden. Diese 
Nucleinsäuren enthalten die genannten Bestandteile alle. Ausser 
ihnen gehören ahor hierher weiter zwei einfacher gebaute Säuren: 
die G u a n y 1 s ä u r o und <lie 1 n o s i n s ä u r e , welche bloss aus Kohle- 
hydrat, Punndenvat und l'hosphürsäure bestehen. Man kann sie als 
Produkte eines teilweisen Abbaus der höheren Nuddnsäuren auffassen, 
wie das P. A. Levene und W. A. Jacobs getan haben, welche 
Autoren sie in Anlehnung «n die Nomenklatur der Eiweissspaltlinge 
als Nucleotide bezeichnen. Diese Stoff gruppe ist dadurch gekenn- 
zeichnet, dass ihre Angehörigen neben Kohlehydrat und Phosphorsäure 
nur einen der N-haltigen (Purin- oder Pyrimidin-) Ringe der höheren 
Nucleinsäuren enthalten. Schliesslich kommen hier noch Stoffe in Be- 
tracht, die zuerst als Produkte einer partiellen Hydrolyse der Nuclein- 
säuren und Nucleotide erhalten, von denen ncucrdiruis aber auch einzelne 
als Produkte des tierischen oder pflan/lu hen Stoffweclisels im Organismus 
gefunden worden sind, Stoffe, die nur iiK'hr aus je einem Molekül Kdliliv 
hydat und einem der N-haltigen Hinge der Nucleinsäure bestehen. Sic 
werden von P. A. Levene und W. A. Jacobs wegen ihrer wahrschein- 
lichen Glykosidnatur Nucleoside genannt Von diesen kommen für 
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uns nur die bereits genauer gekannten und untersuchten purinhal- 
tigen Nucleoside in Betracht: Guanosin, Adenosin und deren 
Desaminoderivate: Xanthosin und Inosin^). 

Alle diese Stoffe sind hier kurz zu besprechen, weil sie alle Parin- 
stoffe enthalten und es nicht ausgeschlossen ist, dass ausser der 
Harnnucleinsäure, deren Natur noch )aicht festgestellt ist, und dem 
Camin noch andere dieser Substanzoii im Harn aufgefunden werden. 

Die I inrisso ilfr chemischen Koristiliition der zur Gruppe der 
Nucleinsäuren gehi)rif:;en Substanzen ergeben sich aus dem Vorst<'henden. 
Die Nucleinsäuresubstanzen sind alle ji.u h einem gemeinsamen Typus 
gebaut, welchem die Nucleotid-Stniktur zukonrunt. Ein Phosphorsäure- 
Molckül ist durch ein Kohlehydrat-Molekül an einen N-haltigen Ring 
geknüpft. Die Variationen entstehen durch Verschiedenheit der N>Ringe 
und Zahl der zu grösseren Komplexen zusammentretenden Nucleotide, 
oder anders ausgedrückt die Nucleinsäuren bestehen aus durch Phosphor- 
säure-Moleküle miteinander Terbundenen Nucleosiden. 

Allgemeine Eigenschaften. Die Nucleinsäuren sind 
amorphe Substanzen und bilden lebensolche Salze. Einige Salze der 
Inosinsäure krystallisieren jedoch und die Nucleoside, denen mangels 
der Phosphorsäuregruppe der Säurecharakter abgeht, sind schon gut 
krystallisierte Stoffe. Die Nucleinsäure-Substanzen sind optisch aktiv^. 
Die Löslichkeiton sind versrbiccb'ii. In Wasser sind alle löslich, die 
niederen Glieder auch in Alkohol. Die Nuclf.'insäuren werden durch 
Blcizucker gefällt, die i\'ucleoside und die Nucieotide erst von Bleiessig 
und Ammoniak. 

In vitro werden die Nucleinsäuren und die Guanylsäure aus den 
Nudeoproteiden, Nudeinen oder unmittelbar aus den nucleoproteid- 
haltigen Zellen durch Alkalibydrolyse in Ldsung erhalten, aus der 
die Salze durch Alkohol, die freien Säuren durch Mineralsäure abge- 
schieden werden'). Weitere AlkaJihydrolyse unter Druck spaltet Phos- 
pborsäure ab und führt zu den Nucleosidefi 3). Säurehydrolyse spaltet 
von vornherein die Nucleoproteide und Nucleinsäuren wie auch die 
Nucleotide und Nucleoside in die letzten Bausteine auf (Aminopuzine, 
Kohlehydrate, P^Timidinbasen und Fhosphorsäure). 

Schicksal im () r g a n i s m ii s. Beim Fermontvorsuch mit 
überlebejiden Organen werden die zugefügten und die organeigeneu, 

P. A. Leven e und W.A. Jacobs, B. B. 42. 2474 (1909) 44. 1027 (191 Ii 
Bloch. Z. 28. 126 (1910). P. A. Levene und F. B. La ForRa. B. B. 43. 
3164 (1910). Samuel Amberg und W. Jones, Zeit sehr. f. ph. Ch. 73. 407 (1911). 

•) A. Neumann, Arch. f. Anut. und l'hysiol. 1898. 374. 1899. Suppl. 552. 
O. Schmiedeberg, Arch. f. exper. Pathol. und Pharm. 67. 909. 190 (1907). 

*) P. A. Levene a. VV. A. «laooba 1. c. 
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aus den Nucleoproteiden durch Autolyse abgespaltenen Xnclcinsänren 
in ähnlicher Weise wie durch Hydrolyse im Glase zerlegt Es treten 
freie Purinlwisen und Phosphorsäure aufi). Die die Nucleinsäuren zer- 
legenden Fermente, die Nukleasen (^Iwanof f 2)) sind ubiquilän) 
Fermente. In den Wasserauszügen fast aller tierischer Organe, in Hefe, 
Scbimmelpilsen, Bakterien und höberea Pflanzen sind sie gefunden 
worden: in Extiakten von Dannschleimhant'), im Ptesssaft yon Pankreas 
nnd Kalbsthymns in allen kindlichen Organen <^), in Leber und Ein- 
geweiden von Macacns rhesus in der Leber von Scyllium catulus 
in Pankreas, Lebw, Niere, Herz und Dünndarmschleimhaut vom 
Hunde 8), im Dünn- und Dickdarm 9). Nach dem Nuclcasgehalt ordnen 
sich die tierischen Organe in folgende Reihe: Leber, Milz, Schilddrüse, 
Pankreas enthalten viel, Gehirn, Nebennieren, Lunge, Lymphdrüsen 
weniger; in Herz, Blut, Muskel und Serum ist nur wenig Nucleiise ent- 
halten"*). .Nucleasen wurden ferner gefunden in Schimmelpilzen ^i), in 
Bakterien ^^'j und in der Hefe ^'^). Die erste Stufe des fermentativen 
Nucleinsäureabbaus ist durch den Verlust des Gelatinierungsvermögens, 
welches manche NudeaOösongen auszeichnet, charaktarisieft Weiter 
lassen sich dann hald Pniinbasen und ^osphorsäuie nachweisen imd 
das ReduktionsTennögen der Lösung nimmt deutlich zu. 

Zum Nachweis der Nuclease bedient man sich in letzter Zeit 
einer Methode von Pighini^*), welche auch N e u b e r g i-^) empfiehlt. 
Eine 2 o/o ige Lösung von Hefanucleinsäure (Böhringer) dreht Wie 
eine 3 o/o ige Dextroselösung. Bei Gegenwart von Nuclease kann man 
eine ununterbrochene Abnahme der Drehung beobachten. Besonders 
stark soll menschliches Blutserum wirken. Amberg nnd Jones 



Salkowski. Z.-ifsohr. f. ph. Ch. 18. 50(5. F.Kutscher, ebenda tt. 
59. (1900) U. 114. (1901). Hahn u. Geret, Z. f. Biol. 84. 117. 
•) Zeitaohr. f.j>h. Oh. M. 81. 
') A. Raki, Zeitschr. f. ph. Hi. S8. 84. (1008). 
*\ br. Sachs, ebenda 46. 337. (1906). 

*) A. Sehittenhelm u. J. Sohmid, Zeitsehr. f. ex. Fath. n. Tbentn. 
4 484. (1907). 

^ H. Gideon Wells, Joom. biol Ch. 7. 171. (1910). 
V. Soafftdi, Biooh. Zeitschr. 25. 106. (1010). 

•) P. A. Levene u. F. Medigreccanu , .Tduni. biol. Ch. 9. 65. (1911). 
*) T. VVakabayasbi u. J. Wohigemuth, lausrn. Beitr. b. Patb. u. Th* 
der Em&hnmgsatönmiien. 2. 510. 

»») A. JuBchtschonko, Bioch. Zcitschr. 31. 377. (1011). 

a Iwanolf, Zeitscbr. L pb. Cb. 8». 31. (1903). 
>*) H. Plengo, ebenda 80. 190. (1903). — A Sohittenhelm o. F. 
Schrott er. ebenda 39. 203. (1903): 40. (V2. fia03); 45. 284. (1904). 
^) K. äbiga, ZeiUchr. f. pb. Cb. 42. 502. (1904). 
M) Ebenda 7t. 85. (1910). 
") Biooh. Zeitsohr. 89. 505. (1911). 
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machen demgegenüber darauf aufmerksam, dass die Drehung der Xuclein- 
säurelösung bei Temperaturerhöhung stark sinkt, schon Schwankungen 
der Zimmertemperatur bodingen grosse Abnahmen. Arnberg und 
Jones konnten bei Itigestion von Nucloinsäurp mit Blutserum weder 
das Auftreten von I'hosphorsäure, noch das von Purinbascu Itoobarliteii, 
so dass, Avenn durch die Abnaliine der Reclitsdrehung überhaupt oiae 
Zersetzung der Nuclcinsäure angezeigt wird, diese Zersetzung ganz 
anderer Natur sein mfisste^ 'wie die bisher durch Nudeasen beob- 
achtete 1). 

Die weitere Analyse der Vorgänge bei der fermentativen Nocl^n- 
säorespaltimg hat aber ergeben, dass zwei Nudeasen vorhanden sind. 
Eine, "welche die Nucleinsfturen Sn Nucleoside und Phosphorsäure xer- 

legt (Phosphomudeasc) und eine zweite, welche primär die (Amino ) 
Purine in 1 k iheit setzt (Purinnuclease ^ Die gebildeten Nucleoside 
werden durch zwei voneinander verscliiedene Nucleosiddesainidasen 
(Guanosin- und Adenosindesamidase'i in Xanthosin und Inosin über- 
geführt, welche ihrerseits scbliesslich durch zwei Hydrolasen fXauthosin- 
hydrolase und Inosinhydr«»lase) zu Xantliin bzw. Hypoxanthin abyebaiit 
werden. Die Xucleosiddc^amidasen und Xucleosidhvdrolasen r.ind zu tu 
Unterschied von den JNucleasen nur auf einzelne Organe beschränkt 
und kommen ebenso wie die Ponndesamidasen durchaus nidit Immer 
zusammen vor. (Ober die Verteilung aller dieser Fermente auf jdie 
einzelnen Organe siehe die Tabelle auf S. 927.) — Das Vorhandensein 
dieser Fermente wurde daraus erschlossen, dass man verschiedene 
Spaltungsprodukte erhält, je nachdem man die Nudeinsäuren und 
Organe entweder als solche oder nach vorgängiger kurzer Autolyse 
bzw. Fermentation mit Säuren kocht. Bei der primären Säurehydrolyse 
entstehen fast ausschliesslich die im Nucleinsäuremolckül vorgebildeten 
Annnopurine. Bei der Autolyse und der Xucleinsäurefcrinentation er- 
hält m;ui dagegen Oxypurine. Säureliydrolyse des primären Autolysats 
(mit oder ohne vorirängig.'ti Zusatz von Nucleinsäuren) liefert nach 
Beendigung df-r Phospliorsäuroabspaltung neue Purinmeugeu und zwar 
Oxy- und Aminopurine. Diese müssen also in dner durch Säuren 
spaltbaren, phosphorsäurefreien Verbindung vorhanden gewesen sein: 
als Amino- und Öxynucleoside, von denen die letzteren, da die Nuclein- 
säuren nur Aminopurine enthalten, durch Desaminierung aus den 
MSteren entstanden sein müssen. Der Befund, dass auch solche Organe 
bd der Autolyse Hypoxanthin bilden, welche zugesetztes Adenin nicht 
zu Hypoxanthin zu desaminieren vermögen, wird so verständlich. 

M .lourn. biol. CÄ. 10. 81. (1911). 

2) W. JonoH. .Tnurn. hiol. Ch. 9. 109.(1911). S. Arnberg n. W. Joneib 
Zeitachr. f. ph. Ch. 73. 4U7. (1911). 
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Ausserdem beweist dieser Befund das Vorhaadensein einer Nucleosid- 
desamidaso 

Im Magen werden die Niicleoproteide hüchstens bis zur Nuclein- 
stufo verdaut. Präformiert eingeführte Nucleinsäureii werden ^\eder 
verändert noch resorbiert -). Im Darm werden die Niicleuproteide unter 
Freiwerden der Nucleinsäuren zerlegt und zwar durch das Trypsin. 
Die in Freflieit gesetzten Nucleinsänien weiden im Dann nun ge- 
spalten. An dieser Spaltung ist das Trypsin nicht, das Erepsin viel- 
leicht beteiligt^). Ein kleiner Teil der Nucleinsänren wird im Darm 
miter Auftreten freier Purine zerlegt, ein grosserer unter Bildung 
dialysabler Produkte, welche Purinbasen gebunden enthalten^) (Nucleo- 
side?). Die Resorption geht im unteren Jejunum und Ueum vor 
sich*). 

Für den weiteren Stoffwechsel gehen aus diesen Spaltungen der 
Nucleinsäuren, sowohl der Nahrungsnucleinsäuren als der in den 
Organen bei deren Tätigkeit und Abnützung entstehenden, Oxypurine 
und Aniin()purine hervor und zwar allem Anscheine nach weit jnehr 
üxy- als Aminopurine. 

Die im vorstehenden kurz zusammengefasslen neueren Defunde 
über die Art und Weise wie die Nucleinsäuren im Körper zerfallen, 
sind von grösster Wichtigkeit ffir die Beurteilung zweier bisher schwer 
verständlicher Tatsachen: 1. dass der Mensch kein Adenin im Harne 
in irgend erheblicher Menge ausscheidet» wiewohl er es mit den Nuclco- 
proteiden der Nahrung anfoimmt und in seinen Organen selbst ent- 
hält, aber in seinen Organen so gut wie kein adenindesaminierendes 
Ferment nachgewiesen werden kann; 2. dass das Schicksal der als 
solche eingeführten Aminopurine mindestens in quantitativer Hinsicht 
ganz anders ist als das der im Nucleinsäureniolekül in den ( »ryaiiistjuis 
eingeführten. (Adenin hat sich übrigens hei subkutaner Einführung 
am Tiere als schweres Gift erwiesen.) 



A. Die Nucleinsäuren im engeren Sinne. 

I. Die tierischen Nucleinsäuren. 

Die Nucleinsäuren der tierischen Orgaue sind alle nach dem 
Typus der Nudeinsäure der Thymus gebaut, höchstwahrscheinlich 

') W. Jones, 1. c. S. Am höre and W. Tnnrs 1. c. 

«) E. S. London u. A. Schi ttcnhe Im, Zeitschr. f ph.Ch. 70. 10. (1910). 

*) E. Abderhalden v. A. Sohittenhelni, Zeitwhr. f. ph. C9i. 47. 40^. 
(1906). Stoudel. ebenda ö.',. 408. (190H). M. Nakavania. ebenda 41.348. 
(1004). A. Scbittenhelro, Zentralbl. Phys. u. Path. d. 6toli\v. 1910. 49. 

*) Schittenhelm, Zeitsohr. f. phya. Gh. 71. 450. I9IL 
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mit ihr identisch. Ober den Bau der Hanmudeinsänie ist nichts 
bekannt 

a) Die Thymonucleinsäure. 

Die Analysen ergaben: C43 H,.j O.-^^ IIoO ^ ). 

C 37,18%, H 4,140/0, N 15,170/0, P 8,940/0 (H. Steudel)») 

C 36,66 o»o, H 4,670/0, N 16,l7o/o, P 9,370/o (O. Schmiedeberg)»). 

1. Sie enthält je ein Molekfll Adenin, Gnanin, Thymin and Cytosin 

mid je 4 Moleküle Phosphorsäure und Hexose. 

2. Sie ist eine weisse, amorphe, leicht zersetzliche Substanz, leicht 
löslich in den fixen Alkalien, Ammoniak, don Alkali-Carbonaten und 
Acctaton. schwor mit saurer Keaktiou löslich in Wasser, milöslich in 
Alkohol und Äther. 

3. Sic ist eine vi^Mbasische Säure, vormag 4 H-Atome durch MetiiU 
ZU terset/.ca. — Die Alkalisalz c sind leicht wasserlöslich imd so be- 
ständig, daas sich ihre Lösungen unzersetzt kochen lassen^). Ans den 
Lösungen werden sie durch Alkohol nur bei Gegenwart von Na-Acetat 
gefällt Die Lösungen geben nur jmit Mineralsäuren, nicht mit Essig- 
säure einen Niederschlag von freier Nucleinsäure. Jedoch fiillt nach 
Mörner (1. c.) auch Eisessig in grossem Oberschusse* — Eine wichtige 
Eigenschaft dos nUcleinsauren Na, namentlich dos aus Thymus daige- 
stellton, ist die Fähigkeit, in mehr als 4 «'0 iger Lösung in der Kälte zu 
einer steifen (lagerte zu erstarren. Doch tun dies nicht lüW Präitaxate 
voa nucleins;iurom Na. Die Nucleinsäure aus Pankreas liefert nach 
H. Steu(leH') kein gelatinierendes Na-Salz. Nach Neumaiin*^) 
sollen zwei Nucleinsäuren l><>st<dicn, a- und b Säure, von denen nur 
das Salz der a-Säure gelatiniert und die b-Säure aus der a Säure bei 
der Darstellung durch längeres Kochen entsteht Nach 0. Schmiedo- 
berg 7), welcher das gelegentliche Gelatinieren von Lösungen von 
nucleinsaurcm Kupfer beobachtete, handelt es sich nicht um zwei ver- 
schiedene Säuren, sondern w Säure und Säureanhydrid. Nach W. 
Jones^) dagegen um Salze derselben Säure mit verschiedenem Basen- 
gehalt — Die Erdalkalisalze sind schwer, die S( Invcrmetallsalze in 
Wasser imlöslich. Die Salze lassen sich bei 90 — 95 0 ohne Zersetzung 
trocknen, vertragen aber höhere Temperaturen nicht 

*) Abderhaldens Handbuch d. bioch. Arbeitsmethoden IL 67fi> 

•) H. Steudül; Zeitschr. f. phys. Chom. 77.437 (1912). 

») Arch. f. exper. Pathol. u. Pharmakol. W. 328. (1907). 

*) A. Kossei und A. Neu mann, B. R £7. 2216. 1884. 

*) Zeitschr. f. physiol. Ch. 53. 539. 

•) Archiv £. PhyBiol. Suppl. 1899. 552. 

") joum. ot biol. Ghemistiy 6. 14. 1908/9. 
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4. Die Lösiingoii dor Salze ilreheii die Ebene des polarisicrtca 
Lichtes nach nichts Die s])ezifischo Drehung wechselt stark luit der 
Verdünnung und der Acidität (W. Jones) 2). 

5. Die Thymonucleiüsäure reduziert Fehlings - Lösung auch nach 
dem Kochen mitMineraisfturen nicht; wohl aher erhAlt man ledozieiende 
Lösungen durch Behandlung mit Salpetersäure in der Kälte'). Wird 
Nucleinsäure mit rauchender Salzsäuve zum Sieden erhitzt, Phloruglucin 
zugesetzt und abgekühlt, so zeigt die Flüssigkeit eine rote Farbe die 
aber nicht in Amylalkohol übergeht (Unterschied von der echten Pen- 
toscnreaktion) Mit Orcin erhält man keine Reaktion*}. — Die Biuret- 
rcaktion ist negativ, ebenso Millens Reaktion auf Eiwciss und die 
Diazoreaktion 7). (Zur Ausfiihrung der Biuretrcaktion in sehr empfind- 
licher Torm siehe 0. S c h ni i <Mi e b e r g 1. c. S. 334.) 

ü. Sie gibt mit Fiweiss hei ( i<'genu art von Essigsaure eine Eällung; 
(lorbsiiure, Pikrinsäure uimI Phusphorwolframsäurc fallen nicht; wohl 
aber Mercurinilrat M r» r n e r 1. c.) uii*l l>leizurkerlösung. 

7. Sie ist inislande, Puriiistuffe (^Oasen und Harnsäure) in Lösung 
zu halten und deren Fällung zu verhindern'). 

8. Sie fällt Eiweiss sowie Leim /aus eaurer Lösung, Alhumosen 
weniger vollständig, Pepton (Kühne) gar nicht Nach Kutscher^) 
gibt die neutrale Lösung eines Nucleins&ujesalses mit wflsseiiger 
Albumoeelösung einen Niederschlag von Nuclein. Mit dem Eiweiss ver- 
binden sich die Nucleinsäuren in mehrerai Verhältnissen. 

ViTsctzt man nacli Mörner cinr Xnolfinsiiurflösung mit viel Eiweiss (Blut- 
serum oder Dieralbumiu), etwa dem l'üuifachea der ^iucleioBäure, ao gibt Essig- 
afture einen Niederaohlag, der slofa nach dem Waoohen und abennaliger Filltuig 
aus ammoniakali.scher Lösunt,' wir Xiirlroproteid schon bei einem Zusatz von 
0,4% Kaaigaäure vollständig und auch sehr leiokt in äabuäure löst. Ein mit mehr 
Nvoinnift bereiteter Ntedersehlag aas Blutseram ISst ridi (]a^'e(:^en selbot in 
/)",,iger EssiKsäurt' nicht und nicht in Salzsäm-o hei einem r;eh;ilt von 0,4",,. wr- 
liült sieh also wie JKuclein. Ein aus Eieralbumin mit überschüssiger Nucleinsäure 
beieitetetr Niedenohlag Utote sieh aobim in SelsoiaKe -von 0,2%. 

Aus salzarmem Harn wird nach Mörner Eiweiss durch 

Nucleinsäure ebenso gefällt, wie aus wässeriger Lösung. 

Für diesen Versuch wurde der Harn von der immer hl ihm enthaltenen 
eiwcifwfällenden Suhstanz befreit; er wurde dialysiert, bis er nur noch wenig 
Chloride enthielt, bis zu 0,2% mit Essifisäiure versetzt, mit Chloroform kräftig 
geMhüttolt mid das FUtrat mit überaohOaaigem Seramalbiimin amigef&ttfcb Die 



») H. Steudol, Zeitschr. f. physiol. C\\. 55. 410. 1908. 

') A. Neumann, Archiv f. Physiol. 18U8. 377. 

«) H. Steudel, Zeitschr. f. physiol. Ch. 56. 215. 1908. 

*) J. Bang, Hofmei.sttrs Ikitrage z. ehem. Pliysiol. u. Pathol. 4. 341. 

') R. Burian, B. B. 37. 708. 1904 und Zeitschr. "f. phvsioL Gh. 4S. «W. 1901 

•) A. Kossei. Archiv f. An&t. u. Physiol. 1893. 164. 

^) M. Goto, Zeitschr. f. physiol Ch. lO. 473. 1900. 

•) Fr. Kutscher» Zcdtoefir. f. physiol. Gh. 2t. 118. 1897. 
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ftbmnak filtrierte Flüssigkeit gab mit Nadeiiifliaxe jetzt einen Niederschlag 
welcher nach dem Trocknen 1,06% Phoipbov (nnd 1,64% Schwefel) enthielt. 

9. Zersetzungen. Durch Mineralsäuren in der Siedehitze» 
am besten durch Schwefelsäure von ca. 5o/o wird die Nucleinsäare 
in wenigen Stimden vollständig gespalten. .\us der Zersetziings- 
flüssitjkoit sind dargestellt worden: die Purinsloffe: Guanin ^ i, Adeiüii -\ 
Xaiithiii Hypoxanthin 1 ) : die Pyriniidinbason : Cytosin^ ). Uracil ^\ 
Thyiiiin " , fornor Amoisonsäun' und Läviiliiisäure ^ i, s» liliesslich Aiiinio- 
niak und I'hospiiorsaure ; bei der Destillation nut Salzsäure ent- 
stehen ferner kleine Mengen von FurfuroP). Nach Entfernung der 
Fliosphor- und Schwefelsäure lässt sich mit Äther Lävulins&ure 
nnd ein Teil des Thymins extrahieren. Aus der zurückbleibenden 
Flüssigkeit fällt Pliosphorwolframsäuxe die Basen (Purine und Cytosin), 
das Filtrat enthält Uracil und Thymin, welche durch fraktionierte 
Krystallisation getrennt werden köraien. der durch Barythydrat 

serlegten Phosphorwolframsäurefällung werden die Purinstoffe durch Fal- 
lung mit 20 Poigern Silbeniitrat abgeschieden, im Filtrat nach weiterem 
Bilbernitratzusatz das Cytosin dun^h Barvthydrat als Silberverbindung g;e- 
ffdlt und scblif-^lich über ilns Platindoppelsalz oder das Pikrat g;ereiiligtk 
Aller Pbo.xpbor wird stets als Pho.sphorsäure erluUten. 

Starke Salpetcrsätiro zerlegt Nucloinsäuro schon in dor Kälte (die 
doppelte .Menge einer Säure von 1,2 sp. Gew.) unter Knt\vi( kclimg von 
Rtickstoffoxyden. Bei dieser Zorsotzung wird in ein bis m< hr<'ron Tagen 
ein krystallinisches Sediment von Guanin und Adonin abgescbieden. 
Ausser diesen entsteht hierbei kein anderer Purinstoff. Im Filtrat, 
welchem reduziert una rechts dreht, krystallisiert nach Abdampfen der 
Salpetersäure und Fällung der Phosphorsäure mit Baryt, Thymin und 
Uracil, die Mutterlauge gibt mit Alkohol eine Fällung von cpizucker- 
saurem Baryum. Ausserdem wird bei dieser Zerlegung Oxalsäure er- 
halten Ebenso soll nach H. Steudel (1. c. i starke Salzsäure 
wirken Daraus geht hervor, dass die primären Produkte der Säure» 
hydrolysi' bei Anwendung höherer Temperaturen einer sekundären Ver- 
änderung unterliegen,, welche im wesentlichen in einer Abspaltung von 

^) A. Kossei, ZeitHchr. f. phvsiol. C9i. 7. 15. 1882. 
«) A. Kossei, B. Ii. IS. N. t. 928. 1885. 
•) A. KosHcl, Zeitsühr. f. phy.siol. Ch. 4. 1880. 
*) A. Kossei, Ebenda 8. 291. 1879. 
, *) A. KoHsrl und H. Steudel, Ebenda 87. 177. 1902. 
«i A. Askoii» Ebenda 81. 561. 1900. 

A. Kossei und A. Neumann, B. B. 27. 2215. 1804. 
•) A. Rossel, Archiv f. Anat. ii. Phy.siol. 1801. 181. 

•) V. Fürth und Jerusalem, Uofmeiäters Beiträge 10. 179. — H. «SteBdel, 
Zeitschr. f. physiol. Ch. 58. 212. 19C8. 

») H. Steudel, Zeitaohr. t physioL Ch. 48. 428. 1908. 
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Ammamak besteht» wobei Guanin in Xanthin, Ädenin in Hypozanthin 
übergeht. Auch das Uracil kann man sich auf diese Weise (durch 
Desamidierung) aus Cytosin hervorgegangen denken. 

Durch vorsichtige Anwendung hydrolytischer Prozeduren erhält man 
Produkto einer teilweisen Zersetzung: Erhitzt man eine Lösung freier 
Nucleinsäure auf dem Wasserbade gerade so lange, bis mit Minoralsäuren 
keine Fällung unveränderter Nucleinsäure erfolgt, aber nicht so lange, 
dass mit Harythydrat eine Fällung von freier Phospliorsäurc entsfoht. so 
scheidet sich aus der durch Hariumiiydroxyd alkalisch g;'machten 
Flüssigkoit allmählich das gesainte Guanin der in Arbeit genommenen 
Nucleinsäuremcnge aus und Alk<)hQl fällt aus dem Filtrate vom (iuaniu 
das Bariumsalz einer Säure, der T h y m i n s ä u r e oder des N u cl e o - 
tin (Nttcleotinphospborsftiue) welche nach den Analysen den puiin- 
freien Rest der Nucleinsäure (aus Kohlehydrat, Phosphorsäure und 
Pyrimidinstoffen bestehend) darstellt, während das gesamte Adenin und 
eine kleine- Menge Cytosin im Alkohol gelöst bleiben. Nach H. S t e u d e 1 
und F. Brigl erhält man die Thytninsäure leicht durch Zerlegen der 
Nucleinsäure mit Salpetersäure in der Kälte im Filtrat von den Purin- 
basen üIkt eine Bleifällui^f als alkoholunlösliches Harytsalz ■■ i. Sie 
ist rechtsdrehcnd imd reduziert Fehlings- Lösung kräftig. Uic 
Analysen stimmen annähernd mit der Annahme einer Nucleiii<äure, aus 
der die beiden Purhibasen unter Eintritt von zwei Wassel inul külcn ent- 
fernt sind. l!ei der Hydrolyse dieser Subst*uiz erhält man keine Purin- 
basen, dag'-gen Thymin und Uracil in fast theoretischer Ausbeute 3). — 

Hält man bei der Spaltung der IN'ucleinsäure auf dem Wasserbade 
die Temperatur unter dem Siedepunkte, so fällt Salzsäure-Alkohol ein 
noch höheres Produkt — die Nucleoth y minsäure^), welche noch 
Purino im Molekül enthält. — 

Durch Kochen von Thymonudeinsäure aus Milz mit n/lO-Schwefd- 
säure erhielten P. A. Levene und I. A. Mandel^) nach Entfernung 
der Purine mittelst Silbersulfot, mit Barytwasser die Silberverbindung 
einer alkoholffillbaren Säure, welche ein unlösliches Barytsalz lieferte 
und die Zusammens<'tzung einer Thyminglycophosphorsäure hatte. Bei 
der vollständigen Hydrolyse lieferte sie Thymin und Lävulinsäure. 

Die Thymonudeinsäure zerfällt unter dem Einflüsse von Organ- 
fermenten unter Bildung von Nucleosiden (s. oben S. 1082 c)^). Durch 

*) A. Kessel vnd A. Neu mann, Zeitsohr. f. physiol. Ch. 22. 74. 1880. 

«) Alsberg. Archiv f. rxpfr. P.itliol. u. Phaim. (1. 889. IflW. 
') Zeitschr. f. pkysiol. Ch. 70. 398. 1901. 

A. Nenmann, Arehiv f. Anat. o. PhysioL Snppl. 1809. 662. 

• ») B. B. 41. loor». m)H. 

•) S. Amberg u. W. Jones, Journ. biol. Ch. 10. 81. (1911). 
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Blutserum wird thymoniiclcinsaures Natrium nicht zersetzt, die Drehung 
der Lösung wird durch Blutserum von Rind, Hund und Kaninchen 
nicht geändert D'w Voräinlci ungen, die sie im Magendarmkanal er- 
leidet, sind obea erwähnt ^S. 1082 g). 

b) Die Harnnvcleiffsfiure. 

V o r k o III III (» n. Im Harn findet sich nach K. A. II. M ü r n e r 
Nucieiüsüure in sehr kleiner Men^e, in geringerer als die Chondroitiu- 
schwefeisänre, wie es Bcheint in giAsserer Menge, als von dem vor> 
liandenen Eiweiss gebunden werden kann. Bisweilen scheint sie zu 
fehlen. 

Nachweis. Man hat zunächst die Nudeinsfiure ans dem Harn 
abzuscheiden und diesem Zweck dient dasselbe Vei&hien, durch welches 
die Chondroitinschwefdsfture aus dem Harn gewonnen wird (Seite 
1261). Beide Säuren ewrden so nebeneinander als Eiwcissverbindungen 
erhalten, und ihnen kann sich, sicher bei ikterischem Harn, auch tauro- 
cholsaures Eiweiss Ix'igescllen. Der Nachweis gründet sich auf den 
Gehalt der Nucleinsäurc aji Phosphorsäiiro u n d an Xanthinbaseu. Der 
Nachweis von Phohphorsäure allein beweist nichts. 

Um di» nicwph<nBftiixe anfBofindeflu nniB der Niedendilag mit Sodft und 
Salpet^^r Kf^'"^fhraol7.r'n und die Lösunj; mit molybdänsavirein Amnion in aalpeter- 
aaurer Löaung geprüft werden. Di^r bloss qualitative Nachweis hat aber nur 
dann Wert» wem dM mitenaehte Pirftpant bmn Vertmsmien für «oh keine oder 
nur Spuren Asche hint^rlässt ; donn die in der .Schmel/.c gefundene Phosphorsiiiire 
kann auoh den das Präparat begleitenden anorsanischen iSalzen entstammen. 
Emem hieraus entepringembn Irrtum entgeht man am«h glei<^xettigo quantitatave 
Bcstiminimg der Asclie und der Phosphorsätire; ist die Menge der Pho.sphorsäure 
grösser, als in Kalkphosphat von dem (jiewicht der Asche enthalten sein kann, 
■o ist man ra der Annahme berechtigt» da» wen^nteoB der Übersohmni iJi Nnolein- 
säure vorhanden war, um so mehr als in die Asehe ja auch die Schwefelsäure <Ier 
Chondroitiuschwefelsäure und andere anorganisohe üiotlen eingehen. — Der Xieder- 
sdilag, welcher bei der Pepsfakverdauung des unmittelbar ans dem gewoonenm 
Präparates entsteht, muss reicher an Phosphorsiiure sein, als das ursprüngliche 
FMparat. Kann man mit beiden Isicderschlagen Phosphorsäiuebestimmungen 
ansrohren und entspricht der Befmid der soeben gemachten yoranasetaung, eo 
Ist eine Itning diu-cn den Aschcgehalt dr.s Priijiaratcs ausgeschlossen. Eine Vor- 
unrwinignng der Hanuüedeischläge durch das gleichfalls phosphorhaltig^ Lecithin 
itt nicht ernstlich za ffirehten. 

Da der Niederschlag zum bei weitem grösseren Teil aus chondroitinschweld- 
saurem Eiweiss besteht, so ist in den I^iederschlägen aus Hanx nur wenig 
Phosphors&ure m erwarten, kemeswegs so -viel, ab daa rehie Nucleoproteid oder 
Nuclein enthält. Mörner fand in ih m rlin-kt aus Harn crilalteDfln Nifrdftmttfllag 
0,04 — 0,2%, in dem V'erdauungsniederschlag 0,4 — l*^© Phosphor. 

Der Nachweis roa Xanthinbaseu m den NiederBohlägen bestätigt nicht 
bloss den aiis der Gegenwart der Pliosphorsäure gezogenen Schluss in erwünschter 
Weise, sondern er allein genügt für den Naohweis der Nucieinsaure. Mörner 
Terfiihr dabei in folgender Weise. Es wurde der mittels Semmalbumin aus 8,5 
Liter normalem Harn und der direkt aus 1 und 3,6 liter eiweiMhaHjigem Harn 

Dieselben, Zeitachr. f. phys. Ch. 7S. 407. (1911). 
*) K. A. H. Mörner» Skandin. AroMv 6. 372. 180«. 
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(nach Scarlatina) erhaltene Niederschlag mit 0,1 nornuiler Schwefelsäure erhitzt 
die neutraliaierte Lösuag mit Bleieasig gcäälit, das überschüssige Blei mit itohwefel- 
wmwtmff Wtkmt imaoM T^Krot eingedAmpft. Dfesea gab mit ammonii^liBeher 
fiBUwflSfnng einen Niederschhig, der nach dem Waschen in einigen Tropfen Sal- 

Sitersäof« voa 1,1 Diohte gelöst wurde. Beim Erludten schieden sieh NMela und 
ruppen Ton Kadefai ans. 

Das Auftreten eines Xiederschlags bei der Verdauunc des Nieder- 
schlag aus dem Harn allein beweist nichts iür die Anwesenheit von Nuoleo- 
Proteid, dieiiii ein aoloher entsteht anoh bei <feir Vetdammg yffOL Blwwus ni Gegen- 
wart von Chondroitinschwefelsäure, von T;v\irochol8äure und Metaphosphorsäure; 
die dhondioitinsohweielsäuie ist aber immer in dem Eiweissniederschlag aus Harn 
«rthritoin, «iltniid ^ JXmMnrikm fehlen kanon. 

Reine NueleinBSiira wird eikaimt an der absolnten Eiweissfaeibeit^ 

an der Fällbaifceit durch Alkohol nur naeh Zusatz von NarAoetatlösung, 

an dem Gehalt dieses Niederschlages an organischem Phosphor und an 

den durch Hydrolyse bezw. Oxydation desselben freiwerdenden Purin- 
Stoffen. Für den letzteren Nachweis gibt H. Steudel eine empfind- 
liehe, auch mit kleinsten Mengen unter dem Mikroskop ausführbare Probe 
an. Die fragliche Substanz wird mit Salpetersäure von 1,2 sp. G. 
zusammengebracht, bei Anwesenheit von Nucleiiisäure entsteht in 
kürzester Zeit eine krystallinische Abscheidung dex riitrate der Purior 
basen^). 



II. Die pflanzlichen Nucleinsäuren. 

Die bisher näher untersuchten Nucleinsäuren des Pflanzenreichs: 
die Hefenucleinsäure und die Nucleinsäure aus Weizenembryonen 
(Triticonucleinsäure) Schemen identisch zu sein 

Die Hefenucleinsäure h.'it dio empirische Zusammensetzung: 

^2£> ^42 ^IS ^18 ^8^' 

Sie besteht aus je einem Molekül Adenin, Guanin und Cytosin und je 
3 Molekülen Peiitosf und Phosjjhorsüure 

Zu ihrer Darstellung aus Hefe hat Neu mann (1. c.) ein Ver- 
fahren ausgearbeitet, bessere Resultate scheint das Verfahren von 
A 1 1 lu a n n zu liefern *). 

- Bei der Säurehydrolyse wurden erhalten : Guanin, Adenin, Xanthin, 
Hypoxanthin, Cytosin, Uracil (Pentose) nnd Pbosphorsänre Auch 
luer sind die Desaminoderivate Xanthin, Hypoxanthin nnd Uracil 
sekond&r entstanden. Zur Darsiellnng des Cytosins eignet sich sm besten 
Schwefelsänrespaltang, zur Darstellung der Aminopnrine Salpeters&ure. 

H. Steudel, Zeitoclir. f. phjaiol. Ch. 48. 1906. 
») P. A. Levene n. B. La Forea, B. B. 4a. SKH. (1910). 
') Kat harina Kowalewak v, Zritschr. f. ph. Ch. 69. 240. (1910). Oaborn 
u. Harri, Zeitschr. f. ph. Ch. 36. 85. (1902). A. Kossol, Arch. f . Anat. u. Ph. 
1893. 169. P. A. Levene u. W. A. Jacobs, B. B. 42. 2708. (1909). 
Aroh. i Anat. o. Fh. 1889. 627. Suppl. 
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Nach P. A. Levene, der die Formel: C3gH5QNj^5029P4 angibt, culhült 
sie auch Uracil im Molekül vorgebildet Die Pentose ist d-Ribose 
Levene» L c). 

Mit Kalilauge und Kaliumacetat oder mit Ammoniak im Auto- 
klaven auf 160—1900 erhitzt entsteht unter Abspaltung der gesamten 
Phosphorsäure: Adenosin, Guanosin und Cytidin. Die gleichen Produkte 
wurden bei der partiellen Hydrolyse der Tritioonucleinsäure erhalten 

Die IHefenucleinsUurc dreht die Ebene des polarisierten Lichts 
nach rechts. Das klar lösliche Nalnumsalz von Böhringer dreht 

in einer 2" üii];t'n Lr»>^nng wie eine 2,9ooige Dextrosdösung 3) •^). Bei 
der Digestion mit Or^.uien, ahor auch (l^nterscliied zur Thymonuclein- 
säure) mit Blutserum nimnil <lio Drelning rascli ab. Ob das Verschwinden 
der ilechtsdrehung eine Zersetzung anzeigt, ist ungewiss \s. o. S. 1082 f). 

B. ^ucleotide« 
I. Guanylsäure. 

Die Guanylsäure wurde von l. Bang^) entdeckt, welcher ihr 
die empirische Zusammensetzung: C^^Hg^NjoOß^P^ zuschreibt Der eia- 
fachste Ausdruck d« analytischen Resultate ist: C-K^iJXfi^F (H. 
Steudel und P. Brigl). Die von Bang beschriebene b-Guanylsäure 
soll nicht existieren, sondern saures guanylsaures Kalium sein^>). Die 
Guanylsäure hesteht daher ^vahrscheinli(•h nur aus je einem Molekül 
Guanin, Pentose und Phoephorsäurc. Die Pentose ist nach C. N e u b e r g 
1-Xyl(»se'\ nach P. A. Levene und W. A. Jacobs d-Uibose 2). 

Bang stellte die Guanylsäure durch Kochen des rein darge- 
stellten Nucleoproteids des Pankreas mit Kalilauge und Fällen des 
Ilydrulysats mit Srhucfi-Näun' dar''). Xach P. A. Levone und \V. A. 
Jacobs kaini man zur Darstellung auch die gtuize Drüse verwenden. 
Diese wird nach dem Koagulieren durch Kochen mit Kalilauge und 
Kaliumacetat Aber Nacht stehen gelassen. Hierauf wird das Eiweiss 
mit Pikrinsäure und Essigsäure entfernt und das eiweissfreie Filtrat, 
welches die Thymonudeinsäure und die Guanylsäure enthält» mit 25o^iger 
Bleizuckorldsung gefällt. Im Filtrat befindet sich die Guanylsäure S). 

>) P. A. Levene u. W. A. Jacoba, J5. B. 43. 3150. (1910). 
*) P. A. Levene u. W. A. Jacobs, B. B. 42. 2474. (1009) u. 48. 3160. 
(1910). 

3) G. Pighini, Zeitscbr. f. ph. Gh. 70. 85. (1910). 
*) C. Neuberg, Bioch. Zeitsohr. SO. 606. (1911). 
*) Zeitschr. f. ph. Ch. 26. 133. 1800. 
Ebenda, 68. 40. (1910). 
' ^) B. R 8S. 1407. (1902): Ebenda. 42. 2703. (1909). 
•) Bloch. Zeitschr. 28. 126. (1910). 



Digitized by Googl 



Nucleoflide. 



Die Guanylsäure ist in Wasser schwer, in Essigsäure unlöslich, 
dagegen löslich in Salzsäure. Die Alkalisalze sind leicht in Wasser 
löslich. Sie wird von Gerbsäure, Pikrinsäure (?), Phosphorwolfram- 
säure und Schwemietallsalzen gefällt. Sie hindert die Fällung der 
Purinbasen mit animoniakalischer Silberlösung. 

Die Millonsdiie imd die Biuiet-Reaktion fallen mit ihr negativ 
«18. Sie ist xechisdielieoiid imd reduziert Fehlings Lösung nach 
dem Kochen mit Salzs&nie und Entfernen des Gnanins. 

Doich Erhitzen mit Terdfinnter Schwefelsäure wird sie in Guanin, 
Pentose und Phosphorsäure gespalten. Erhitzen einer Lösung des 
Natiiumsalzes im Rohre 4 Stunden auf 135^ liefert beim Erkalten 
das tyrosinähnlich krystallisierende Guanosin^). 

Die meisten Organe, welche Nuclcinsäure zerlegen, spalten auch 
die Giianylsäure 2). Die Drehung der Lösung ändert sich nicht, 
wenn man Guanylsäuro mit Schweinepankreas digeriert, wiewohl die 
Abspaltung von Phosphorsäuie die vor sich gegangene Zersetzung an- 
zeigt 

II. I n o s i n s ä u r e. 

CjoHjgN^OgP, wurde von L i e b i g im Floischextrnkt aufgefunden-*). 
Besteht aus je einem .Molekül HypoxanÜiin, Pentose und Phosphorsäure. 

M;ui erhält sie nach F. Ilaiser^^) aus dem mit Alkohol aus- 
gezogenen Extrakt nach Entfernung der reichlich vorhandenen Phos- 
phorsäure über das unlösliche Silbersalz als schön kxystallisierendes 
Bariumsalz, wann man den durch Schwefelwasserstoff zerlegten Silber- 
niedefschlag mit Bariumcarbonat digeriert und das ^trat langsam 
bei SXfi einengt oder in gleicher Weise über das Bleisalz Nach 
letzterer Methode verfuhr schon frfiher Fr. Bau er 7). 

Die Inosinsäure ist eine amorphe, leicht zersetz! iche Substanz» 
ihre Salze sind beständig imd krystallisieren zum Teil. 

Ba— CioHi,N,0,P + 7,5 H,0. 
Ca-CjoHuN^OgP + HaO. 

Das Silbersalz bildet einen gelatinösen Niederschlag, welcher in 
Salpetersäure und Ammoniak löslich ist Auch das Kupfersalz löst 
. sidi in ÄmmoniaL 

M B. B. 42. 8400. (1900). 

») P. A. Levene u. F. Med iprec ean u , Joam. bid* dl. 0. OS. (1011). 

») W. Jones, Joum. biol. Ch. 1». 169. (1911). 
*) Liebig 's Annalen 02. 317. 1807. 

') Monatshefte f. Ch. 26. IM. 

') Heiser u. Wenzel, Monatshefte i Ch. 20. 157. 1909. 
Hofmeisters Beitr. 10. Stf. 1007. 

Nonbft«er*Hnpport, Analyw dw Hacna. 11. Aufl. 08b 
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Die Inosinsäure reduziert Fehlings Lösimg nach dem Kochen 
mit Minftniteäare und Entfemea des entstanden«!! HypoxanÜnns. Sie 
gibt eine starke PmtosemreaktioiL mit Orcin oder Fldoroghidn. 

Ihre spesifische Drehung ist aj^^ = — 18,6^. 

Bei der Hydrolyse zerfUlt die Ihosinsänre in je ein. lioleklll 
Hypoxaathin, Phosphorsäure und Fentose. Diese ist nach C. Nea- 
berg und B. Brahm^) 1-Xylose, nach P. A. Lerone und W. A. 
Jacobs^) d-Ribose. Boim Erhitzen des inosinsanien Bariums im 
Rohre auf 1350 erhält man Inosin 

Alle Organe des Hundes mit Ausnahme von Pankreas und Blut 
sind imstande Inosinsäure zu zerlegen^). 

C. Nudeoside. 
I. Gnanosin und Xanthosin. 

CioHi3Ng05 + 2 H,0, tyrosinfilmliche KrystaUe. F. F. 8870 (unter 
Verkohlen) B). Es besteht ans je einem Mblekfil Guanin und d-Ribose. 

In n/io-Natronlaofe gelöst aj^^ = — 60,62<>. 

Das Guanosin findet sich YOigebildet im Pankreas^). 

Die als Ternin bezeichnete, im Pflanzenreich Terbreitele Ver- 
bindung ist identisch mit Guanosin 

Leveno und Jacobs haben das Guanosin durch Erhitzen des 
hefenucleinsaurcn Kaliums im Autoklaven auf 180 — 190^ eriialten. Beim 
Erkalten der Lösung scheidet sich das Guanosin aus und kann durch 
Umkrystallisieren gereinigt werden. In analoger Weise haben es die 
beiden Forscher aus Guanylsiluro dargestellt^)^). 

Es entsteht ferner bei der Organautolyse und der Organfermen- 
tation von Thymusnucleinsäure und Guanylsäure (Rinder- und Schweine- 
pankreas) ^). 

Das Guanosin fällt mit Phosphorwolframsäure, Silbernitrat, Blei- 
essig und Anmioniak und Pikrinsäure. 

Mit Salzsäure gekocht und mit Phloroglucin versetzt, «utsteht die 
für Pentosen charakteristische Rotfibbung. 

«) Bioch. Zeitschr. 5. 449. 1907. 

«) B. B. 42. 8. 1189 u. 2703. (1909). 

») P. A. Levene u. W. A. Jacobs. B. B. 42. 336. u. 1198. (1909). 
*) P. A. Levene u. F. Med igreceanu , Joum. biol. Ch. 9. 66. (1911). 
•) P. A. Levene u. W. A. Jacobs, B. B. 42. 2469. (1909) u. 2474 (1909). 
•) Dieselben, Bioch. Zeitschr. 28. 126. (1910). 

') K. Schulz u. N. CaHtoro. Zeitschr. t pik. Gh. 4L 466. (1904). £. 
Schulz u. G. Trier, ebenda 70. 143. (1910). 

") W. Jones, Journ. biul. Ch. 9. 160. (1911). 8. Amberg o. W. Jones. 
Zeitmhr. i ph. Ch. 78. 407. (1911). 
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Durch Natriunmitrit und Essigsäure wird Guauosin. desamidierty es 
entsteht Xanthosin: 

C,oH, + 2 HgO, aD*« = - 51,230 
Dieselbe Veränderung erleidet es bei der Digestion mit gewissen Organen 

(z. B. Schweineleber) 

Mit n/iQ-Schwefelsäure auf dem Rückflusskühler gekocht zerfällt 
das Guanosin in d-Ribose und Guaiiin^). 

II. Ädenosin. 

-1-1,5 H2O. F. P. 2290. Tyrosinähnliche KrystaJle. 
aD*° = — 67,3iß. Es besteht aus je einem Molekül Adenin und d-Ribose. 
(P. A. L e V e n e und W. A. Jacobs, s. bei Guanosin.) 
Das Pikrat schmilzt bei 1850. 

Es wurde wie das OaaiUMnn von Levene und Jacobs doiGfa 
HydiolTse ym hefemideiiisaniiein Natriiim im Rohie ans dem FQtiat 
TOm Chumonn erhalteii mid über dag Pikrai gereiiiigt 

Ee hat Ähnliche Reaktionen mie das Guanosin. 

I£s entsteht wie das Guanoeia hei der Autolyse der Organe und 
der O^anfermentation der Thymusnucleinsäore (W. Jones, S. Am- 
berg und W. Jones, s. b. Guanosin) 

Durch Natriunmitrit und £ssigsäure wird es desaminiert und gebt 
in Inosin über^). 

Dieselbe Umwandlung erleidet es durch Digestion mit gewissen 
Organen (W. Jones, S. Amberg und W. Jones, s. bei Guanosin) 

Durch Kochen mit Schwefdeäure wird tst zu Adenin und d-Ribose 
gespalten (F. A. Levene und W. A. Jacobs, s. b. Guanosin) ^) 

HI. Inosin und Carnin. 
1. Inosin. 

CifiiJS^O^ krystallisiert lufttrocken mit 2HsO und sclünilzt dann 
bei 9i--W. bn. EzsiUcator TerUert es aUes Wasser und verkohlt 
dann bei 216^. od*®« — 49,2^. Es ist verhältnismässig leicht in Wasser 
UtoHeh. 

Es besteht aus je einem Molekül Hypoxanthin und d-Ribose^). 
Es wurde von F. Kaiser und F. Wenzel^) im Fleischextrakt 
entdeckt bzw. aus dem Carnin dargestellt 

M P. A. Levene u. W. A. Jacobs, 6. B. 4t. S150. (1910*. 
') Jones, Amberg and Jones, 1. 0. 
*) Leren 6 tu Jacobs, 1. e. B. & 4t. 

*) P. A. Levene u. W. A. Jaoobs, B. B. i^. 3150. (1910). 

>) P. A. Levene u. W. A. Jacobs, B. B. 41 335. 1198. (1909). 

•) Uknalah. I. OL tt. 167. (1909). 

08 b* 
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Es entstoht bei der partiellen Spaltung der Inosinsäure (s. d.), 
und durch Dcsajniiüerung des Adenosiiis durcli Nitrit und Organfermente 
(s. Adenosln). 

Storehydrolyse spaltet das InoBin in d-Ribose und Hypozanthia^). 

2. C&rnin. 

Es konmit nach P o u c h e t konstant in Ueixien Meng«iL im 
Han Tor, in grösseren Mengen bei Fieber nnd bei Affektionen des 
NenransTstems Eine dem Camin Ähnliche Baaia traf Salomon*) 
in leokimiflchem Harn an (ans 36 Ltr. 0,1 g). In 16 Ltr. Hunde- 
ham fand Albanese^) eine Spnr Camin. 

Eigenschaften. 

1. Lufttrocken C IIhN.O-,, HjO. Bildet gewissen Formen des kohlensauren 
Kalktrs ähnliche Drusen und Knollen mikroskopischer, uuregehnaesig b^renster 
derber KrystaUe; groM» KiTBtalle limwn aioh niolit «riulton. Mach don lYoekneii 
kreideweiss. 

2. Löst flieh sehr Bchwer in kaltem Waaser, leicht in heissem und fällt beim 
Eihaltflii leicht wieder am. Es lost sich schwer in Ammoniak, leicht in Alkalt» 
hjdrat (Krnk enbcrg und Wagner), leicht in MineralHÜurcn (Huppert); Mine 

LSsung reagiert völlig neutral. Alkohol sowie Äther lösen es nicht. 

3. Beginnt sich bei 230" zu bräunen und hefert einige Grad darüber ein 
anbedeutendes SubUniut. Auf dem Platinblech Terbrannt «• mit blioJUkdier Fbunme 
unter Verhreitimg eines eigentümlichen Geruchs. 

4. Wird durch Bleiessig gefällt, jedoch nicht in Gegenwart von Bleizucker 
(Weidel): der NiedencUag Wst aich in der Wirme and tiitt beim Erkalten 
wieder auf. 

5. Salzsaures Camin C^HüN^Oa, HCl. Eine Lösung von Camin in warmer 
starker Salzsäure setst beim Erkalten bald hübsche glasgl&nzende Nadeln in 
charakteristischen Rosetten ab. Die wässrige Lösung der KrystaUe liefert beim 
Erkalten zumeist einen Schlamm, der sich erst bei längerem Stehen wieder in 
Nadeln verwuidelt. — Das Chloroplatinat C7HHX4Öji, HCl, PtCi« scheidet 
sich auf ZnHJifz von Platinchlorid zur Lösung des Chlorids allmählich als feines 
sandiges goldgelbes Pulver ab. — J od w assers t off saures Camin krvstalliaiert 
aas einer warmen Losung von Camin in conoentrierter Jodwassevstoifaftare in 
Nadehi. — Pikrinsäure gibt keinen NirMlrrschlag. 

6. Mit Quecksilberchlorid und mit salpetersaurem Queckailberoxydjgibt 
es einen weissen Niederschle^. — Salpetersaares Camin» Silber 
(CvHiA^X.O ) , Al' XOj fällt auf Zusatz von salpetersaurem Silber zu einer Camin- 
lösung als flockiger weisser, ziemhch hchtbestäudiger Niedersclüag, der sich weder 
in Salpetersäure noch in Ammoniak merklieh amlfist» 

7. Verwandelt sich beim Erwiirnien mit gesättigtem Brom- oder Chlor- 
wasser unter schwacher Gasentwicklung, femer beim hjrwärmcn mit Salpeter- 
■aure anter siemlioh heftiger Reaktkm In Sarkin. JMe Zeraetsang mit Brc«k 
▼erlilift vielleiGht nach der Gleichung 

C;H,N,0, + Br, HBr -L CHgBr -|- CO,. 

M H. W.-idrl. Ann. d. Ch. u. Pharm. löS. 353. 1871. -- Krukenberg 
und H. Wagner, \ erhandlungen der W ürzburger physik. med. Geseliach. 1883. 
— A. Gabriel Pouchet, Contributions 4 la connalssanoe des matfto« 
eztractiv(>s de Lurine. These. Paris 188a Fiarent 28 o. M. 

•) Zeitschr. f. ph. Ch. 18. 211. 

') Aroh. f. esper. Fath. a. Fhaim. tS. 407. 
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Der Angabe von Weidel, daas mit Chlorwaaser eingedampftes Camin sieh 
in einer Ammoniakatmosphäre rot färbt, wird von Kraken b er g und Wagner 
widersprochen. Nach Hupperts Erfahrimg tritt die Fü>btin^ jedoch dann ein, wenn 
nur wenig Chlorwasspf zur Reaktion verwendet wird. — Beim Kochen mit starker 
Salzsäure färbt sich die Lösung immer stärker braun und schliesslich wird 
das Camin unter Aussdiieidailg brauner Flocken völlig zersetst. — Wird Camin 
mit konzentrierter Jodwasserstoff säure erhitzt, so bräunt sich die Losung 
anter Ausscheidung von Jod und beim Erkalten krystallisiert jodwasseistoffsaures 
Camin aus. — Ifit BarytwMser liat aioli das Ounin stnndenlaiig okne Zer* 
■etzung kochen. 

Nach F. Hais er und F. Wenzel ist das Caxmn eia Gemeo^ 
von Inosiu und Hypoxaiithin i). 

Bei der Fällung der Purinstoffe im Harn (s. d.) wird das Camin 
ebenfalls gefallt und befindet sich nach der weiteren JFraktionierung 
in der Hypoxanthinfraktion (s. d.) und schliesslich in den Mutter- 
langen, irälche nach dem Ansikrystalliaiwen der Xanthinbasen aas 
den ammoniakaliachen Lösung übrig bleiben. Man erblU es ans diesen 
nach Weidel*) durch FAllen derselben mit Bleiessig, Auskochen des 
Niederschlages mit Wasser und Behandein des Auszuges mit Schwofel- 
wasserstoff. Schliesslich fällt man mit Silbemitrat, wischt mit Ammo- 
niak und zerlegt wieder mit Schwefelwasserstoff. 

In derselben Weise wird das Carnin aus Fleischextrakt oder dem 
wässerigen Auszug von Pferdefleisch (Balke) dargestellt. Im Filtrat 
von der BarvÜällunf^ des Fleischextrakts wird das Carnin mit Bleiessig 
gefällt und (Ihui Niederschlage durch siedendes Wasser das Carninblei 
entzogen. Balke^^) fällt zuerst das Carnin mit den Purinen als 
Cu-Oxydulverbiiiduiig und fraktioniert die zerlegte Fällung wie oben 
angegeben mit Biet 

Aoetylieren des Camins und nachfolgende Verseifnng Keieirt Inosin. 
(F. Haiser und F. Wenzel^).) 

1) MonAtsh. f. Gh. 29. 167. (1908). 

') Annalen d. C3h. o. nana. liSL 8B6. 

*) Joum. f. pnkt. Gh. (N. F.) 47. S89. (1888). 

*) l. c. 
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Die Eiweisskörper des Uarus. 

Von F. N. Sehuls-ifeiia. 



A. Allgemeines. Die Eiwcissstoffc lassen sich definieren als 
kolloidale Stoffe, welche die Elemente C, H, N, 0, S und unter Um- 
ständen auch Fe, P und andere in ziemlich konstanten Mengenverhält- 
niss4>i) enthalten. Sie geben eine Anzahl von Fällungsreuktionon Und 
Farben reaJctionen, die mehr oder weniger spezifisch für die Eiweiss- 
stoffc sind und deren man sich ilahf-r gern zutn Nach\v«'is der Kiweiss- 
stoffe hf'dient. Es ist aber bei iliT IJciirtcilune; dieser Hcaktinncn Vor- 
sirlit am Platze, so <lass man sagen miiss, der IJcweis für di»- (legea- 
wart von Eiweiss kann in zwciftdiiaftcn l'fillcii nur dadurch erbracht 
werden, dass das Gesunitbild aller ileaktiunen sich zu dem vereinigt, 
was man bei den nachgewiesraen Repräsentanten der Eiwcisskorper 
findet. 

Femer ist es fQr die Eiweissstoffe charakteristisch, dass sie bei 
Einwirkung von Säuren, unter gewissen Bedingungen auch von Laugen 

sowie von Fermenten aufgespalten werden in Annnosäuren. Der Nach- 
weis dieser Anunosciuron nach der Hydrolyse' ist eine der sichersten 
Kriterien für die Eiweissnatur eines fraglichen Stoffes. 

Einteilung der Eiweissstoffe. 

Eine Einteilung iiai h n-in cliciiiisclKM» (l<:si( lits|)Unkten etwa wie 
bei den Kohlehydraten ist fiir die Eiweissstoffe zurzeit nicht durch- 
führbar. Nachstohendes Schema ist auf (irund verschiedener physi- 
kalischer und cliciiiischer Eigenschaften aufgestellt. Es dient als Kot- 
befaelf, solange keine rein chemische Einteilung möglich ist 

I. Proteide. Zusammengesetzte Ei weisskOrper, die 
sich in Eiweiss auf der einen Seite und andere Komplexe auf der 

Keab«u«r> Huppert, ▲naljM dca Buna. II. Attl 69 
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andeieu Seite aufspalten lassen. Hierher geh(>r< n: Xucleoalbumin (Al- 
bumin -|- Xucleiiisäuru), Murin (Kiwciss - Kuhlchydrat;, Hämoglobin 
(Eiweiss -|- Häniatin), Kasein (Eiweiss — P-Kouiplex). 

II. Eigentliche E i w e i s s s t ö f f e. Dieselben werden unter- 
schieden in Albuniine und Globuline im weseutiicheu nach ihrem Ver- 
halten beim Aussalzen mit Neutralsalzen. 

Iii. A 1 b u m i HO i d e Substanzen, eiweissähnliche Stoffe, die 
einfacher gebaut erscheinen, wie die eigentlichen Eiweissstoffe, und denen 
wesentliche Merkmale der eigentlichen Eiweisssioffe fehlen. Hierher 
gehören vor allem die bei der Verdauung der eigentlichen Eiweissstoffe 
entstehenden Verdanungsprodukte (Albumosen und Peptone), femer der 
Leim, sowie manche Stfitzsobstanzen (Elaktin etc.). 

B. LOslichkeitsverh&ltnisse. . a) In salzfreiem Wasser 
löslich sind Albumin, Pseudoglobulin, H&moglobin, Methftmoglobin, Proi- 
albumose, sekundäre Albumosen, Peptone. 

b) Von den in salzfreiem Wasser unlöslichen Eiweisskörpem 

lösen sich in (schwachen) Neutralsalzlösungen (den neutral reagierenden 
Salzen der Alkalien und alkalischen Erden, wie rhlornatrium, Mag- 
nesiuni sulfat etc.) Euglobulin, die mucinähnliche Substanz und Hetero> 

albumose. 

Auch die sub a) genannten in VVaääer löslichen Eiweiasubstanzen löaen 
Mx bk sohwaehen Salzläeungen. — Bern loheo Bhitfibrin kum dnieh SakwMoer 
beigemeiigtes Globulin entcogen werden. 

c) Diese in Wasser unlöslichen Eiweisskörper lösen sich auch 
in Säuren und in Alkalihydraten, sowie in den alkalisch reagierenden 
Salzen (kohlensauren und phosphorsauren Alkalien), indem sie mit den 
Sauren .>^(»\v<ihl als mit den Maseii iTisliche s. ^. Salze bilden. Auch die 
sub a genaiuitrn, in salzfreiem Wasser l()sli( Ik'U Kiweissstoffe bilden 
unter den gleichen Verhältnissen solche Sal/.e. Typisch für diese Salze 
sind die des Albumins, von welchen das Salz mit Basis, in welchem 
«ins Albumin Säure ist, Albuminat, das Balz niii Säure, in welchem 
Protein Basis ist, Acidalbumin heisst Das Acidalbumin reagiert auf 
Lackmus sauer, das neutrale Albuminat neutral, das saure sauer. Ent- 
zieht man einem solchen in Lösung befindlichen Salz die Basis oder 
die Sänre durch Zusatz einer anderen Satire fauch zweifaf Ii saures 
Phosphat; «der Basis (Alkali- oder Krdalkalihydrat, .Mkalicarbonat, ein- 
fach saun s oder normales Phosphat) geradeauf, so fällt der Eiweiss- 
körper wieder aus. 

Wie Ramttden'jgezeitft hat, werden Eiweisskörper (Senimalbumin, iSeruiu- 
gtobolio, kryatallisiertesEieralbumin, Oaeein) dnroh blowes Sohfitteln ihrer LSeongen, 

*) W. Ramsden, du Bois' Archiv iHüi. öiT; vgl Ostwald, Ztschr. £. 
fhydk. Oh. Ii. 704. 
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auch nnter Aussrhhiss von T.uft, in unlöslicher Form abgeschieden, wenn die 
Lösung nicht z\i utark alkalisch oder zu (udzhaltig ist. Auf diese Weise konnten 
bk 96^4% des in lümmg befindliohea Eiweiv abgawliiedeii wMdm. 

Schüttelt man norniulen Harn mit ÄtliiT, Chloroform, Amylalkohol, so 
tritt nach Plösz ein aua mucinähnlicher Öubatonz beetehender Niederschlag 
aaf. — Xaoh Boymond^) bewirkt Schütteln des eiweiashaltigen Hans mit ver- 
meintlich indifferenten Mitteln (Talk, Preaskohle, Kalkcarbonat. Kalkphosphat, 
gebrannte Magnesia» Magnesiumcarbonat, WismatBubnitrat) einen Niederschlag von 
ESweiM. Das Wisnratsals ftlK so Albumin tmd Globulin voUstindig. 

C. Koagulation der E i w e i s s s t o f f e. Für den Nachweis 
der Eiweissstoffe ausserordentlich wichtig ist die auf der Kolloidnatur 
defselbeai berobende Eigenschaft, dass dieselben durch verschiedene 
Agentien ans dem löslichen Zustand in den ungelösten Zustand über- 
gehen kOnnen und zwar entweder in Form einer leversibeln Znstands- 
ändorung (z. B. beim Aussalzen) oder in Form einer irreversibeln 
Zustandsändening (Koagulation). 

1. Eine der wichtigsten irroTersibeln Zustandsänderungen ist die 
Hi tzeger innung (auch Koagulation im engeren Sinne 
des Wortes). 

Von den im Harn vorkommcmltn Eiweisskörpern geben beim Er- 
hitzen ihrer Lösungen Niederschläge: Albumin, Hämoglobin, Globulin. 
Diose Koagulation erfolgt bei schwach saurer Reaktion, sowie Anwesen- 
heit einer gewissen Menge von Salzen und zwar schon unterhalb der 
Siedehitze, aber nicht bei allen bei der gleichen Teni]>eratur. 

Die ( ieriimungsteinjKTatur lässt sich zur Charakterisierung der 
Eiweissstoffe verwerten, sowie auch unter l'niständen zur Trennung 
ver.schiedener Eiweisssorteii voneiuiuider. Die Koagulationstemperatur 
ist abhängig von dem Gehalt der Lösung an Ei weiss, Salz, Säure, sowie 
auch von der Geschwindigkeit des Erwärmens. So schwankt die Ge- 
rimnmgstemperatur des Serumglobulin bei Variation der angegebenen 
Faktoren zwischen 68 und SO^. (Näheres siehe bei den einzelnen £i- 
weissstoffen, sowie auch in dem Abschnitt „Kochprobe".) 

Die Koagulationstemperatur i.st nicht nur abliiink'ig von «Icr Art dvr Eiwei.ss- 
Bubstanz, sondern auch von den begleitenden Umständen: der Keaktion der llüs-sig- 
keit, dem Salzgehalt und der Konasentration der Eiweiasldsiing. Eine Verm^ning 
de.s Salzgehalt.s crlifjlif me ist die Koa^niationstemperaf ur rlcs AUmmin-s und setzt 
die der Globuline herab. Eieralbumin wird nach Lewith unlöslich bei einem 
Wassergehalt der Lösung ron 25% bei 74—80* mit 18% Wasser bei 80-^», 
mit 6 bei tmd wasserfrei bei 160 -170». 

Nach Pauli und Handowski erhöhen Salze in sehr niedriger Konzentration 
den Koaguiat lonspunkt des salzfreien Eiweisses. Erst bei hohem Salzgehalt tritt 
eine Änderung der Koagulationsbecinflussung ein; dabei kann je nach der Natur 
des Anioos oder Kati o ns die Koagnlierbarkeit erhöht oder henbgesetKt sein. — 

1) P. Plüäz a. a. O. Bovmond, Joiom. de Pharm« et de Oiem» [51. 
«1.481. Chem. Zentralbl. 1890. l." l>0. 

*) S. Lewith, Arch. L exp. Pathol. 2& 351. 1890.. . ... 

6»* 
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Quantitative Fällung erfolgt nur bei einem bestimmten, optimalen Säurogehalt 

(Herlett, Xeumeister, Brunner). In salzfreier Lösung erfolgt keine sichtbare 
Koagulation, wohl aber eine nacli weisbare chemische Verändenuig (Starke, Er bi*). 

Erwärmt man eine koagulationsfähige Eiuei-sslösung, so tritt schon unter 
der Ko»giilatioiifltemi>eratttr muchige Trübung ein. worauf cunn bei h^erer Tnd- 

peratur schnell Abscheidunir von Flocken erfolgt. Hiilt man die Temperatur auf 
der niederen Höhe konstant, so verwandelt sich die milchige Trübung gleielxfalls 
in Flocken. Sind diese Flocken nur kurze Zeit erwärmt worden, so lösen sie sich 
(bs'i Albumin) nich Corin und Ansiaux'-) \>e'\m Abkühlen und Schütteln wieder 
auf, nach längerem iürwärmen aber erst, nachdem sie durch Filtrieren von der 
MntterlMige getrennt wordm sind. 

Eiweiss, sowie Serumalbiunin büssen auf Zneatz von Formaklehyd zu ihren 
Losungen nach Blum ^) die Koagulierbarkeit durch Hitze (und Alkohol, aber nicht 
die Fällbarkeit durch Alkohol) unter Bewahrung ihrer übrigen chemischen £igen- 
sohaltea ein. 

2. Koagulation durch Alkohol. Inlthylalkohol sind 

die in Betracht kommenden. Eiweissstoffe unlöslich. Demnach dient 
Alkohol als Fällungsinittel für die meisten Eiweissstoffe. Die fällende 
Alkoholkonzentration ist hei verschicih iu'ii Eiweissstoffcn verschieden 
(K. Hofmeister, Tebiti, Die Fälluim ist zunächst rcversil)^!. 
Nach kür/.erer oder längerer Zeit wird aber bei vielen Eiweissstoffcn 
die Fällung irreversibel, es tritt Koagulation ein. Durch Harn- 
stoff- lind andere aikoliollösliche Salze wird die Fällharkeil herabgos(-t/.t 
(Spiro). — Die höheren Alkohole besitzen ein grösseres Fällungs- 
vermögen (Spiro). Chloroform und Aceton wirken ebenfalls fällend 
und koagulierend (Salkowski, Weyl)^). 

D. Das Aussalzen der Eiweissstoffe. Eiweissstoffe 
können durch Neutralsalze aus ihren Lösungen ausgefällt werden. Es 
handelt sich um reversibele Fällungen. Praktisch am meisten verwandt 
werden: Magnesiumsulfat» Ammoniumsulfat, Zinksulfat» Natriumchlorid, 
Xatriumsulfat. Den anssalzharen Eiweiss.stoffen kommen bestimmte Fäl- 
lungsgrenzen XU, wodurch < iiie Unterscheidung der Eiweissstoffe von- 
einander vielfach eruKiglicht wird. 

Im allgemeinen ist zu erwähnen, daae man zur Bestimmung der Fällung - 
grenzen mit einem konstanten Gesamtvolum arbeitet» in welchem dann steijgende 
Sahmengen enthAlten sind. Mnn folgt dabei den Vcnsidiriften der Hofmeister- 



>) W. Pauli tu Handowski, Hofnuisters Beitrat 11. 415. 1908. — 
W. Pauli, Ebenda 10. 5.3. 1907. — R. Neumeister, Zeitschr. f. Biologie 24. 
272. 1888. — Brunnor. Diss. Bern. 18U4. — J. Starke, Sitzungsber. d. (^e.s. f. 
Morphol. u. Phyaiol. München 1897. 1. — W. Erb, Zeitachr. f. Bioi 41. 309. 
1901; Zentralbl. f. Phyaiol. 5. 826; Cheiu. ZentralbL 1892. 1. 672. 

-j J. Corin u. Ansiaux. J^ull. de l'Acad. voy. de Bknxelles [S] tl. 846; 
Herlett, Joum. of Phv siol. 13. 693. 1892. 

') F. Blum, Ztntschr. f. physiol. Ch. 22. 127. 1896. 

') 1'. Hofmeister, Kri^a-bnissc der i'lix f^iologie (Asher* Spiro). 1. 1. 769, 781. 
1902. — Tebb, Journ. of Bhyaioi. 30. 25. 1904. - K. Spiro, Beitr. z. ehem. 
PhysioL u. PathoL 4. .tOO. 1903. — K. Salkowski, Zeitächr. f. physioL Chem. 
tl. 329. 1901. — Th. Weyl, Ber. d. ohem. QeMUwlk. 41. 608. 1910. 
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sehen Schule, wonach man auf ein konstantes Gesamtvolum von 10 com bringt 
und nun den Sättioirngsgrad durch die Anzahl ccm konzentrierter Salzlösung aus- 
drückt, welche in den 10 ccm enthalten sind. Man stellt sich z. B. eine Serie in 
Reagenzgläsern, möglichst von gleicher Weite her, bei welcher in jedem Reagenz- 
glas 1 ccm der zu prüfenden fiiweisslüsung, femer steigende Mengen konzentrierter 
Salzlösung und dann Waaser zu einem («esamtvolum von 10 ccm enthalten sind; 
würde nun etwa in dem Reagenzglas eine Fällung beginnen, welches 3 com Salz- 
lösung enthält, so würde die untere ITällungsigrenze des betreffenden Kiweisastoffes 
bd */to SUfetgoog liegeiL 

Konzentrierte Eiweisslösungen beginnen etwas frtther auszufallen 

wie verdünnte; die Temperatur ist von Einfluss. Bei saurer Reaktion 
erfolgt die Fällung in der R^el früher, bei Ziis.-it/. von Basen (auch 
Harnstoff [Spiro]) dagegen später. Details siehe bei den einzelnen 

Eiweissstoffon. 

E. 0 }) t i s c h A k t i v i t ä t. Die £iweisskdrper drehen die £bene 

des polarisierten Lichtes nach links. 

F. Fällung durch die Salze der S r Ii w e rni c t a 1 1 e. Im 
(j<?gensat?. zu don Fä!lmi[H'ii durch die Noutralsalze handelt es sich hier 
um iriworsibclo Fäliuiigm, hfi dt'neii sich das Eiweiss wie «'in Sus- 
{M'nsionskoHoifl viMhiilt. (Icriiigo M<'ng<'n des Schwerinetallsakes hc- 
wirkeu die l alluag, bei zuiu hmendem tlehait ;ui Schwermctiillsalz wird 
ein Maxinnim der Fällung erreicht, und dann kann bei steigendem Salz- 
gehalt die Fällung wieder absinken bis auf Null, d. h. der ursprüng- 
lich entstandene Niederschlag kann sich wieder auflösen. P^raktische 
Anwendung finden Quecksilbersalze (Abel es), Eisensalze (Schmidt- 
Mülheim, Siegfried), Bleisalze (Hofmeister), Kupfersnlzc (Hof- 
meister, Neumoister, Siegfried), ferner Zink (Börner, 
Zunzj, Iranyl (Jakoby, (ilaessner), Platin, K<d»alt (Chittcn- 
den und W i t e h (i u s e ^ i. in hcziig «auf das Veihalteu jreccfiübc'r 
solchen S.il/en Ix'steheii naiueutlich wichtitre l'nterschicde zuisrlicn den 
gewöluiiiclien EivvcisssU>ffen luid den Albujuosen bzw. Peptonen. Details 
s. später. 

G. F ä 11 u n g s r e a k t i <) n e n i Alkaloidreaktionen i. I)ie Eiwt-iss- 
körper tiel>eii s<dhst in ."Spuren mit solcin-n H<'ai,'.'ntien Xied.'rschläqe, 
welche auch die Alkciloide fällen (Mylius;. Hierher gehören Plins- 
phorwolframsäure, Phosphormolybdänsäure, Tannin, Jodquecksilbe rjod- 
kalium, Jodwismutjodkalium, Quecksilberchlorid, Pikrinsäure« Pikrolon- 

Abeles, Zeitachr. f. physioLCh. 15. 495. 1891. — Schmidt-Mülheim, 
Areh. f. Anat. «. Pbynol. 1880. 33. ~ IL Siegfried, Zeitaclir. f. physiol. Ch. 
21. 300. ISO,"). F. Hofmeister, ebenda 2. 288. 1878. — R. Xeuineiater, 
Zeitsohr. i. Bioi. 26. 234. 1800. — M. Siegfried, Zeitschr. f. phyniol. Ch. »o. 164. 
1902. — Böhmer, Zeftaehr. f. analyt. Ch. 34. 562. 189.5. — Zun z, Zeitschr. f. 
phyniol. Ch.27. 219. IS.i:». - Jakol.i' eband» 80. 13.'). 19(X). — Glaessner.Beitr, 
s. ehem. Physiol. u. Puthol. 1. 1. 1901. «— Chittenden u. Witehouae, Maiya 
Jahrb. I. Tierob. 17. 11. 1887. 
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säure, welche bei Gegenwart von freier Mineralsäure (zum Teil auch 
bei Gegenwart von Essigsäure) ciwi/issfällend wirken. Ferner rechnet 
hierher Ferrocyanwasserstoff (Ferrocyankalium und Essigsäure), Nitxo- 
i*ius8idnatrium in Gegenwart von Essigsäure» Rhodantalium und Essig- 
säure, Hetaphosphoraäure, Trichloiessigsäuie, Sulfosalicylsäure, Asaprol 
(ß-Naphthol, (X-Sulfonsäure), Aseptol (Orthophenolsulfonsäure) beide in 
saurer Lösung), AUotellursäure, Wismutsubnitrat und Jodkalium in sals^ 
saurer Lösung (Fron), Uranylacetat (Kowale wsk i). Natriumsulfan 
timoniat (S c h 1 i p pe sches Salz) in Gegenwart von freiem Ammoniak; 
antimonsaures Kali (Palm). Wolframsäure und Molybdänsäure in essig- 
saurer Lösung (Sonnenschein, J a w o r o w s k i). rhrnmsäiirr« 
(K i r k , R o s e n b a c h , G u e r i n , Mandel, Z ü 1 z e r), Jodjoiikaiiuni 
und Salzsäure f C o h e n), Chlorkalk und Salzsäure ( J olle s) l). 

Die Eigensehaft, Kiweiss zu fällen, kommt noch zu: der Niielein- 
<«iure, den Seifen, dem Lecithin (Altmann) 2), sowie der Taurochol- 
säure und der Chondroitinschwefelsäure. 

Diese Snbstttusen finden ftb ReAgentiem keine Veinrandiing, Bind aber darum 

von analyti.soher Bedeutung, weil bei ihrer Gegenwart in Eiweisalösungen auf 
ZnsatB von tSoiuxe (Eaaigsäure) Verbindungen derselben mit Eiweiss ala Nieder- 
'mhl&ge auftreten. Ghondroitinafture und Nnoleinafture kommen nach Horner 
immer im ITarn vor. Taurocliolsäure 7/eitweilig (siehe dort); das Rhodan und die 
freien Fettsäuren kommen dabei wegen ihres geringen Fäilungsvermc^ens nicht in 
Betracht, die FstliAanai und das Lecithin auch dMhalb nioh^ weil sie nicht oder 
nur selten in geringer Ifienge im Ham enthalten sind. 

H. Chemische Umsetzungen zwischen Eiweissstoffen und 

A n i 1 i n f a r Ii t). Ausgehend von Fragen der histologischen Färbetechnik 

hat M. Heidenhain^) die Wirkung von Anilinfarben auf Eiweiss (ins- 

besondere Serumalbumin und Kasein) untersucht. Aromatische Sulfo- 

säuren wirken bei genügender Acidität oiweissfälhMid. Dies tun auch 

die sulfosauren Azofarbstoffe, die pefärbte Kiw<'issf;illuni:;en hervorrufen. 

Zu den Farbstoffen, welche sehr intensive Eiweissfallungsinittel sind. 

gehören Abkömmlinge der Naphtholdisulfosäuren und der Naphtholtri- 

salfosäuren. sowie der Chromtropsäure. Besonders grosse Fällungskraft 

^) F. Mylius, Ber. d. ehem. Geselisch. /6. 775. 1903. — Fron, Chem. 
Zentmlbl. 1876. 963. — R. Palm, a. a. O. 86. S6. — F. L. Sonnenschein, 

Viertfljiihrschr. f. L'eriohtl. MM. [2] 17. Heft 2; Chem. ZenfralM. 1873. 12:?. — 
A. Jawurowski, Jahresber. f. Tierch. 1892. 192; Kowalewski, Zeitficiir. L 
analyt. Ch. 24. 552; Phannak Ztg. f. Russland SS. 83; Ohem. Zentralbl. 1896. 
1. 770. — Kirk, (:i;48i:ow mi-d. Journ. April 1884. 320. nach Lprorch^ u. Tala- 
mon, Trait^ de Talbuminurie. Pari« 1888. 40. — Rosen baoh, Deutaohe med. 
Woohensohr. 17. 1892; Zeitsehr. f. analjrt. Ch. 88. 617. — O. Quirin, Jonin. de 
nh.urn. et de ohimie [ö] 27. 362: Zeitsehr. f. rinalvt. Ch. 32. 035. — A. B. Cohen, 
Nedri. Tijd.sclir. voor C^eneesk. 1889. 2. 5(il; Jaliresber. f. Tierch. 1888. 116. — 
A. Jolles, Zeitmhr. f. analvt. Ch. 88. 406. 1890. 
• 2) R. Alt mann, T)u Bnis' ArHiiv ISS'.K r)24. 

^) M. Heidüuhain, Pflügerä Archiv 90. 110. 1902, sowie Münch, med. 
Wodbensohr. 41. 4S7. 1902. 
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besitzt das Violettschwarz der badischen. Anilin- und Sodafabrik. 
(Natriiimsalz der p-Phenylendiainin-azo-a-Naphthylaminazo-l-Naphthol- 
4-6ulfosäuix;.; Es liefert noch bei Verdünnungen an Eiweiss von 1:40000 
' oder 1:60000 flockige AuBScbeidungen. Letsteier Farbstoff wird denn 
auch von Heidenhain zur Hamunterauchung empfohlen. 

Ich mcohte auf Gmnd OCiailtierailder eigener Versuche Bedenken fOr die 
Verwertbarkeit aunqpcedieiif da aneh normato Eacne deutliche Fäliungen geben 

können (Schulz). 

J. Farbenreaktiünen der Eiweissstoffe. 

1. Biuretreaktion. Albuminlösung gibt mit schwefelsaurem 
Kupfer einen bl&uUch weissen Niederschlag, der sich in Alkalilaoge 
oder kohlensauren Alkalien mit schön violetter Fftrbung lOst (Rose, 
Piotrowski)^), die Nuance dieser Färbung ist abhängig von der Kon* 
aentration der Eiweisslösung und von der Menge des zugesetzten Kupfer- 
salzes. Fttgt man zu einer Eiweisslösung zuerst Natronlauge im Ober 
schuss, dann tropfenweise eine verdünnte Kupfer vitriollösung und 
schüttelt nach jedesmaligem Zusatz von Kupfersalz gut um, so wird die 
Flüssigkeit erst rosa, dann violett, dann immer stärker blau, behält 
aber bis zuletzt einen deutlichen Stich ins Rote, der namentlich gut 
hervor tritt, wenn man die Flüssigkeit mit einer rein blauen vergleicht. 
Statt der einzelnen Reagentien lässt sich auch eine alkalische Kupfer- 
hydratlösung (Fehlingsche Flüssigkeit) verwenden. 

AtMrtielhing dar Bhuetreektiaii soll nielit etrwlimt werden, da heiae 

Natronlauge das EiweiBS bis zum Verschwinden der Biuretreaktion zersetzen kann. 

Die Ixisunp zeigt nach Krukenberg bei Gegenwart von Pepton eil von 
D 50 £ biä F reichendes Absorptionsband. — Enthält die Lösung gleichzeitig gelbe 
Fftrbstoffe, so wird das Blau der Biuretfärbung mehr oder minder vollständig 
ausgelöscht und die Flüssigkeit erscheint dann nur schmutzig rot. Die Reaktion 
eignet sich schon aus diesem Grunde nicht 7,ur Anstellung im Harn. — Posner') 
schichtet nach dem Vorschlag Salkowskis auf die alkalisch gemachte Eiweiss- 
löaunjreine sehr verdünnte (fast farblose) Kuofcrvitriollösun^' fz. B. 5 com gesättigter 
KupftTsulfatlösung auf 1 Liter Wasser). — ts gibt Eiuelssubstan/en, bei weichen, 
wie bei dem Muooid, welches nach der Koagulation von Eiereiweiss in I^ösung bleibt^ 
die Biui-ctfärlning nicht über das Violett iunaiu{geht* Als Bettaodteile des Eanu 
sind solche niciit bekaaat. 

Eine ammoniakalisehe KunfersolfatlSenng bleibt nach Gnezda*) 

mit Albumin blau, wird aber mit Albumose violett; die blaue, albuniinh.'iltii!t- 
Lösung wird auf Zusatz von Kali oder Natron gleichfalls violett, die albumosehaltige 
Foeonrot. 

Nickel und Kobalt geben auch eine eigentümHche Biuretfärbung. Die 

blaue lyisunp von Xickeisulfat in Ammoniak winl nach Gnezda mit Albumin 
blassblau, mit All)uniose gelb unter Abscheidung eiius flockigen Niederschlags; 

M Ford. Rose, Poggend. Ann. 28. 132. 1833. — Piotrowski, Ber. d. 
Wiener Aka<l. 24. '.i'.i'i; Jahresber. f. Ch. 18.")7. 534. 

') C. Fr. W. Kruken borg, Verhandl. d. physik. med. Ge.sellsch. zu \irfin> 
bwg, N. F. 18. 202. 18H4. — C. Posner, Du Bois' Archiv 1887. 497. 

') J. Gnezda, Proceed. of the roy. iSoo. 47. 202. 1889; Chem. Zentralbl. 
1800L L 1030. 
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avf uehträglichen Zusatz von fixem Alkali \nrd die Albuminlösun^; gelb, die 



meister, Schiff). — Eine allraininhaltige Koba1t«uIfetlo«mig f&rbt sich nuh 

Pickerinp ') mit Ammoniak pell), mit Kali lieliotrop. jnirpurn uinl in 3*' 40 Min. 
ziegelrot; dieselbe Färbung zeigt eine amnumiakalische Lösung auf Ziisatz von Kali, 
bei Gegenwart Ton nur wenig Albninin wird sie aber braun. Afbumoae veiliftlt 

sich L't'pon Kobaltsulfat und Ammoniak wie Allmmin. wirr! ab< r mit rlem SolfAt 
und Kali zunächst rötlich purpurn, in .")- 10 »Sekunden al)cr rnti>raun. 

Die Biuretroaktion gelinijt auch mit koaguliertem Ei\\(■i,s-^; nian überpieast 
solclies mit einer sehr verdünnten Kupfervitriollösung. entfernt, wenn da.s Koa^ulum 
mit der T.('>sTmg durchtränkt ist. dieselbe wieder und bringt darauf da.s ( lerinnsel 
in masäig verdüunt«i Natronlauge; da« Kou^ulmu nimmt dabei eine schön veiicliea- 
blane Färbung an (Bröoke). 

Die praktisclio Bedeutttilg der Biuretreaktion ist darin zu sehen, dass ihr 
Fehlen auch das Fehlen von editem Eiweiss beweist, ^aoh £. Fiaoher gibt ea aber 
hoohmolelcnlare Komplexe, die bei der Spaltung durch Siure Aminosftureii liefeni, 
aber keine BiuretreaKtion gel>en. Das durch Einwirkung von saljK-triger 8Äure 
auf Eiweiss entstehende Deaanudoalbumin, sowie das Jodospon^in sind £iwei88- 
Stoffe, welche die Biuretreaktimi nieht srigen. Der positive Aumall ist also nicht 
absolut spezifisch für Eiwei.ss. Von den EwrisBBpaltung.-^produkten geben Histidin 
und Asparagin die Reaktion. AiiflseidiBni sbid noch eine ganze Anzahl Stick- 
stoff reicher Stoffe bekannt, die diese Reaktion geben. Schiff*) hat die Be- 
dingungen genauer untersucht. 

Hofmeister gibt die Intensität der Biuretreaktion für das Ei weiss des 
Rinder blutsenuua zu 1:2000 an. Pepton reagiert nach Neu meister^) noch in 
einer Verdännung 1: 100000, Sohmidt-Mölneim gibt 1: 12000 an. 

Ammonsalze in höherer Konzentration setzen die Etapßndlielikeit herab 



(Neumeister). Bei hohem (jrehalt der zu prüfenden Flüssi^eit an Anunonsulfat 
tet es zweckmässig, Kalilauge zu verwenden und zwar so vm, dass ein Überschuss 

an freiem KOH vorhanden ist. Es krvstallisiert dann Kaliumsulfat a\is. Die 
Biuretfarbe lässt sich nach dem Absitzen der Krystalle in der überstehenden Sohioht 
beobachten. 

2. Xanthoproteinreaktion. Versetst man wenig einer Albanünlösnng 

mit konssentrierter Salpetenüiuro und erwärmt, gieicligiiltig. ob der entstandene 
Niederschlag wieder in Ei»sung gegangen war oder nidit, «o färbt sich die Flüssig- 
k(>it unter teilweiser oder gänzlicher Losung des vorhandenen Niederschlags zitroncai- 
gelb; die Albnmosen und <las T'ej)ton erleiden diese Gelbfärbung sclion in der 
Kalte; übersättigt man die Eiüs.sigkeit mit einem ALkuliliydrat, so nimmt sie 
eine intensiver gelbe oder ins Bräunliche spielende Färbung an. Auch gefölltee 
Eiweiss gibt diese Reaktion. .\nni)oniak ist nur dann für die Übersättigung 
geeignet, wenn e.s für sich mit konzentrierter Saipetersiiure farblos bleibt. 

Die Xanthoproteinn-aktion ist von Fourcroy und Vauquellin entdeckt; 
sie beruht auf der Nitrieruim aiontatisdisr Komplexe imd /.war in erster Linie auf 
einer Nitrierung der üxyphenylgruppe (tvTosinliefernder Komplex), in zweiter 
Linie auf einer Nitrierung der Indolgruppe (.Salkuwski, v, Fürth. Rohde)*). 

F. Hofmeister, Zeitsehr. f. physbl. Gh. 2. 288. 1878. — H. Schiff 
]'> r. d. ehem. Oesellsch. -28. 208. 1806. — J.W. Pickering, Joom. of PhysroL 

14. 18U3. 

•) H. 8chiff. I. c. sowie Liebigs Ann. 2M. 236. 1897 n. Sit. 802. 1001. 

=>) E. Hofmeister, 1. e. ■ R. Neumeister, Zeitsehr. f. Biol. 26. .324. ISSO. 

*) Fourcroy u. X'auqueUiu, Annaies de cliim. »tt. 3ü. Iä05. — E. iSai- 
kowski, Zeitsehr. f. phvsiol. Ch. 12. 125. 1888. — O. v. Fürth, Einwiiicaiig von 
Sa!i)!-ter-säun' auf Eiweis-^^tofle. Ha})ilit.-Schrift Stni-s-sburg 1899. — E. Rohde, 
Zcitäükr. L physiol. CU. 44, 101. lUOö, auch Diss. Heidelberg 1906. 
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Die XanthopiotemreAktion ist nicht auf die i^weissstoffe beschränkt, 
•ondern erstreckt sich auf zahheiche in Tier- und Pflanzenreich vorkonunende 
Substanr^en (z. B- Huniinsiibstanxen, EiweissspaitungqModnkte ete.). Die Reak- 

tk>n ißt daher im Harn direkt nicht anwendbar. 

3. Miilonsche Reaktion. Man setzt zu einer Eiweisslöeung reichlich 
eine Lösung von salpetersaurem Quecksilberoxrd und erhitzt zum Kodien. Der 

Flü.s.sigkoit wird dann abermals reichlich eine LösiuiK von salpetriflsaurem Kali 
hinzugefügt. Häufig färben sich schon jetzt Flüssi^eit und Niederschl^ rot» 
sicher tritt aber die Färbung ein, wenn die Mischting abermals gekocht wird. Ber 
Niederschlag int meist dunkler rot gefärht. als die Ixkung, oft auch der Nieder- 
schlag allein gefärbt. Die Reaktion gelingt auch mit Eiweissniedersohlägen. Bei 
Gegenwart voa viel Chloriden kann sie nach 8aIkowski ^) ganz ausbleiben; auch 
Alkohol und Wasserstoffsuperoxyd hemmen die Reaktion. Selbst verständlich 
lässt sich die Reaktion auch mit dem fertigen MiUonschen Reagens (ö. auch bei 
Phenol) anstellen« 

K&nfKches flalpetrigsaime Kftli gibt oft wegen seines Gehaltet an kohlensawem 

Salz mit (Irr FliissiVkrit cinrn Niederschlag, welcher die Reinheit der Reaktion 
in erhebUclicr Weise stört ; die Kohlensäure lässt sich am einfachsten durch Zusatz 
von Salpetmfture aus dem Niteit entfnmeii. 

Ein grösserer Ülierschuss von HNO.^ ist zu vermeiden^ da sonst nur die (ielh- 
färbung der Xanthoproteinsäurereaktion zum Vorsehein kommt. Bei Ven^'endunj: 
des Mi 11 ansehen Rieagens ist es zweckmässig, das Reagens nach dem Auflösen 
des Hg mit Alkalilauge bia zur sohwaoh aanreii ReaktioD abzustmui^en. 

O. Nasse *) empfiehlt statt des Millonscheu Reagens eine wisserige Lösung 
von Quecksilberacetat, die vor dem (^brauch mit einigen Iioplen einer 1 %igen 
Lösung von Kalium- oder Natrmmnitrit versetzt wird. 

Die Miilonsche Reaktion ist eine Gruppenreaktion auf hydroz^^ieite 

Benzolderivate. Sowolil dir l'.t nzolderivate mit einer Hydroxyl^rupjx'. als auch 
eolohe mit zwei Hydroxylgruppen (z. B. Brenzcatechin) geben die Millonaohe 
Probe. Die Reaktion ist negativ bei solchen Benzolderivaten, bei welchen die 
beiden in Orthostellung zur Hydroxylgruppe befindlichen H-Atome o<1(t dl«- beiden 
in Metastelluni: befindlichen substituiert sind (Blum\ind Vaubel, J^intner)^). 

Tr^'ptophan j^ibt eine }»raunrot(' Färhunji (.Abderhalden ii. Kempe)*). 

4. Die Sch wefelbleireaktiun. Erwärmt man Eiweiss oder Eiweiss- 
lommgen mit starker Natron* oder Kalilauge, nachdem man ein Bleisalz (I^leiacetat ) 
hinzugefügt hat. so tritt nach einiger Zeit eine hniiino bis seliwarze Färbung ein. 
Bei längerem Erwärmen kann sich ein schwarzer Nieclcrüchlag abäciieiden. Es 
handelt sich bei dieser Reaktion darum, dass ein Teil des Sehwefeb der Eiweiss- 
stoffe als Schwefelwasser-itoff abj/espalten winl, was unter den gev&hlten Be- 
dingungen zur Jiildung von schwarzem Blei.suifid führt. 

5. F II r f II r o 1 r o a k t i o n e n. [{eine Kiu «'issköriHT, auch das 
Pepton, dagec<Mi nicht das Ciscii. iiikI der Liim. liefern nach von 
rdräii.^/. ky b 'i der D.'^lillali tu mit Scliu ffi-lsäiire eiii- Fliissig- 
keit, in wel'jhor .sich durch bcsondciv RcaktioiH'ii Furfuiol nacliwcisori 
lässt. Auch andere Säaren .sin«/ /.ur Bildung van Furfurol g(M>ignc>t; 

1) E. Salkow.ski. Virrliow> ArchivJSl. .552.]1880. 
S) 0. Nasse, Pflügers Archiv »a. 301. 19U1. 

*) F. Blum u. W. Vaubel, Journal f. nnüct. Ch. U. 388. Ebenda S7. 365. 
1897. - W. Vaubel, Zeitachr. f. angew. Ch. 1900. 1126. — G. J. Lintner, ebenda 
im 707. 

*) Abderhalden v. Kempe, Zeitaohr. f. physioL Ch. St. 207. 1907. 
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die Ausbeute ist nach GOnther, de Chalmot und Tollens^) ge- 
ring. Der bei der Spaltung der Eiweissstoffe entstehende Zucker ist als 
Ursache diese Furfurolbildung anzusprechen. Für den Nachweis des 

Furfurols hat man nicht nötig, es abzudestillieren. Das Eiweiss selbst 

bildet mit Furfurol farbige Verbindungen und man kann diese entweder 

mit dem aus Eiweiss selbst, oder aus einer anderen Substanz (Zucker) 

erzeugten Furfurol herstollen. 

•) Reaktionen von Molisoh. Seegen') hat gezeigt, daas die von 
Molisoh mm Naohwen tob Zaoker angegebenen IVnfarobeafctjoiMa audi auf 

(zuckerfreio) Eiwoisskörper anwendbar sind, soweit dieselben Zuckerkomplexc in 
ihrem Molekül enthalten. Caaein, welches keinen Zucker im Molekül enthalt, gibt 
die Reaktion nicht. 

Versetzt man nach Molisch') 0,5 — 1 com einer Eiweisalösung mit zwei 
Tropfen einer 15— 2n '\,it.'('n alkoholischen «-Xaphthollösung, darauf mit dem vier- 
fachen Volumen konzentrierter Schwefelsaure und schüttelt um, so erhalt man 
(auch vom Pepton) eine ^nnat- oder rubinrote bis violette Lösung. Verdünnt 
man die FlÜRsigkeit mit \\as9cr. so entstehen violette (bei Fibrin braune) Nieder- 
schläge, die sich in konzentrierter SalsKäure zumeist mit schön violetter Farbe 
ISsen« 

Verwendet man statt der a-Xaphthollösung eine ebenso starke alkoholische 
ThymoUöstmg, so erhält man rote Lüsiuigen, welche bei den meisten Eiweiss- 
körpem durch Verdünnen schmutzig gelbliche oder gelbbraune Niederschläge, 
beim Pejiton aber einen roten XiederachlaL' qpbon. Alle diese Niederwchläge löaen 
sich in konzentrierter Salzsäure mit carmiiux>ter oder rotvioletter Farbe. 

b) Reaktion Ton Max Schnitze. Wenn man einer L6eung von ESiwems 

in massig konzentrierter Schwefelsäure ciniL'f Trojifen einer verdünnten Rohrzucker- 
liSironghinzuf ügt und die FlÜMigkeit auf ÖU" erwärmt, so färbt sie sich schön bläulich 
ni. XNw E^milten der Temperatur von 80* ist fflr das Gelingen der Reaktion 

von wesentlicher Bedeutung. 

6. Tryptophanreaktionen. a) Reaktion von Adamkiewicz. Eine 
Lösung von Eiweiss in Eisessig nimmt auf Zusatz von konzentrierter Schwefelsäure 
dne t/mBn violetto Färbung und schwache grünliche Fluoreaoenz an; bei geei^eter 
Konzentration zeigen die L()snngen im Si)ektnim einen Absorptionsstreifen zwischen 
b und F, wie das Urobilin. welchem nach Krukenberg*) ein Streifen zwischen 
D xüai± £ vorhergeht. Die Probe gelingt nach Krukenberg mit allen Eiweiss- 
kfirpem, auch mit Pepton, dagegen mit Ix>im und seinen Abkömmlingen nicht. 

Han kann die Probe so anstellen, dass man die Lösung in Essiflsätire der 
konzentrierten Sohwefelaftiire hinzufügt, oder dass man der SQs^nng beider Sauren 

die Eiweisslöj^ung tropfenweise zusetzt. Hammarsten erhitzt eine kleine Menge 
der Eiweisalösung oder der festen Substanz in einem Gemisch von 1 Vol. konzentrierter 
Sohwefelfliure tmd 2 Vol. Eisessig zum Sieden, wobei die violette Farbe besser 
als Ijei Zünmertemperatur hervortritt. Xaeli Wurster gelingt die Reaktion am 
sichersten und schönsten, wenn man der Probe einige Kömchen Kochsalz hinzu» 
fügt. Schichtet man na<A Posner die Lösung des Eiweisses in Eisessig auf die 

>) L. V. Udrinsky, Zeit^chr. f. physiol.Ch. 12.392. 1888. —A. Günther, 
G. de Chalmot n. B. Tollens, Ber. d. ehem. Geselkoh. tt. 2509. 1892. 

•) Seegen, ZentralM. f. d. med. Wissensch. 18S6. 802. 
3) H. Holisch, Monatshefte f. Chemie. 7. 198; Zentralbl. f. d. med. Wia- 
Bensoh. 1887. 49. 

*) Adamkiewicz, Pflügers Archiv 9. ir)0. 1S7I; Per. d. rlinn OosellMh. 
8. 161. 1875; Zentralbl. f. d. med. Wissensch. 1875. 8öü; Arch. f. exper. FMhoL 
S. 428; Zeitsehr. f. analyt« Gh. U. 467. — Krnkenberg, Ghemiaohe Unter- 
fmhvagaii 1* 100. 1886. 
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konzentrierte Schwefelsäure, so entsteht an der Berührungsstelle beider Flüssig' 
kriten ein violetter Ring von stärkerer Färbung, als wenn man mischt. Der dabei 
entstehende urobilinähnliche Farbstoff lässt sich nach Michailow*) aus der 
Lösung duroh Sättigen mit Ammonsulfat, neben Eiweias, abscheiden und dem 
Niedenohlag durch Alkobd enteiBiMa. 

V. Udrinsky deutete auch diese Reaktion als Furfurolreaktion. Auch Hof- 
meister *) akzeptierte zimäohst diese Meinung und erklärte demnach die ReaJctiaa 
so, dass er sie als analog der Reaktfon von Molisoh auHasste, nur mit dem Unter- 
schied, dass hier nicht nur das furfurolliefemde KohiehydlMt» sondeni amih der 
•XOmatiBche Komplex aus dem Eiweiss stamme. 

Hopkins und Cole haben jedoch gezeigt, dass es sich gar nicht um eine 
Fnrfniolreaktkni handelt, sondern dass die Reaktion darauf beruht, dass der ge- 
wöhnliche zu dieser Reaktion verwandte Eisessig Glyoxylsäurc (HOC.COOH) als 
Verunzeinigung enthält. Durch Destillation kann die Glyoxylsäure entfernt werden 
imd dran 0dit die Beafc tk m nldit mehr. 

Man stellt die Reaktion dalier zweckmässig nicht mehr wie oben 

angegeben an, sondern versetzt die Eiweisslösung mit verdfinnter Gly- 

oxylsäurelösnng und schichtet diese Mischung auf konzentrierte 

Schwefelsäure auf. Hopkins und Cole zeigten ferner, dass die zweite 

Komponente bei dieser Reaktion in der Tryptophan liefernden Gruppe 

zu euchen ist. — Die G 1 y o x y 1 s ä ii r o 1 ö s u n g stellt man sich hör, 

indcni jnan zu starker Oxalsäure etwas Xatriumamalgam hinzugibt und 

nach boondigter GiLsentwickeluiig filtriert. 

b) tu Keaction von Acr^e*) mit Formaldehyd. Man setzt zu dem 
EiwelsAScper eine geringe Portion FormaldehydISeung 1 : 5000. Unterschiohtet 

man nun mit konzentrierter Schwefelsäure, so entsteht eine violette Zone. 

ß. Die Reaktion von Voisinet'). Setzt man zu einem in Wasser 
gelösten oder suspendierten E i we i ss st off etwas salpetrige Sfttne enthaltende Salz* 
flänre oder Schwffolsäviro bei Gegenwart von Formaldehydspuren, so färbt sich 
die Flüssigkeit je nach der reagiexenden FoxmaidehydmeiigB schwach violettrosa 
bis dunkelviolettblan. Man verwend et fconientrierto SaRsiufe, der pro Uter 
' -j bis '40001 3,6 %i)ier Kaliumnitrit lösung Bögesetzt werden. Zu 2 — 3ccm Eiweiss- 
lösung setzt man 1 Tropfen 6%iger FomuMIdning und verdünnt dann die Flüssig- 
keit mit dem dreifachen Vohunen der nitrithatngnn SaliriUim. Brwinnea anf 
60 0 begünstigt die Reaktion. Die Reaktion ist eben&Ib auf die Lido%ntppe 
sorüokzuf (ihren. Die Reaktion ist sehr scharf. 

c) Reaktion von Liebermann. Die bekannte Violettblaufarbung, 
welehe Eiweiss beim Erhitzen mit Salzsäure erleidet, tritt am Hchön.sten ein. wenn 
man die Probe er.st durch wietlerholtcs Auskochen mit Alkohol, dann durch wieder- 
holte Extraktion mit Äther entfettet und darauf mit konzentrierter, am besten 
fMidhender Salzsäure erhitzt oder mit der heissen Sftue auf einer weissen Unter* 
läge übergiesst. Stett der Salsa&nxe TMrwendet num oMh Wurster besser eine 

») 0. Hammarsten, Pflügers Arohiv 80. 389. 1885. — C Wurster, 
Zentralbl. f. Phymol. 1887. 193. C. Posner, Virehows Archiv 104. 503. 1886. -r- 
W. Michailow, Berichte d. ehem. Gesellsch. 17. Ref. 255. 1884. 

2) Hofmeister, Zeitsohr. t physioLCh. ISO. 1897. — L. r. üdrinsky, 
ebenda 1& 355 und 13. 248. 

») F. G. Hopkins und Sydney W. Cole, Proceed. of the royal Soc. 68. 21. 
1901. sowie Jonra. o! Physiol. S7. 418. 1001. — W. Cole, Jonrn. of Physiol. 
80. 311.. 1904. 

*) Acröe, Americ. ehem. Joum. 37. t>04. 1907. Chem. Zentralbl. 1907. II. 429. 
•} B. Voisin^t. BoUet. Soo. Chim- de Pwm. (3) 88. 1108. 1906. 



Digitized by Google 



1084 



SohnU, Elweiaskörper. 



Miiohiiii^ rtm gewöhnlicher Salzstture mit V"^ — ^ol. konzentneffter SohwieiDl- 

säurc. Nach Krukenherp ^) weint rlie Flüssigkeit einen breiten auf E und b und 
nach beiden .Seiten darüber hinau.sliegenden Absorptionsstreifen auf. 

Die Reaktion gelingt nach Liebermann mit den meisten Eiweisskörpem. 
jedoch nicht mit dem Cliondrin, Keratin, femer nach le Nobel nicht mit dem 
in gesättigter Ammonsulfatlösung löslichen Pepton. Die Probe versagte Lieber- 
mann mit dem mucinartigen Körper des Pferdehams, nach Posner deshalb, 
weil SU wenig Harn zu dna Vennoh Twwajidt wurde. Hftmogtobäi iiit ffir di» 
Reaktion nicht geeignet. 

Auch diese Reaktion ist zunächst als Furfurolreaktion gedeutet worden 
(Hofmeister). Es ist jedoch neaerdings wahrsoheinlioh gemacht, dam auch hier 
das Tryjitoph.in in Reaktion tritt (Oole. A lidrrhaldfMi und Konijie)') und zwar 
analog wie bei der Reaktion von Adamkiewicz mit Givoxylsaure, weiche den 
Äther Temnveinigt (Cole). — Dagegen ist aUerdingp nt iMaiericni, dMs hei ge- 

nütrcnd lanL'Pm Erwärmen mit konze ntriertem HCl avoh BiweiM^ dM niollt mit 
Ätlier in lierührung war. die Violett larbung zeigt. 

Auch bei Verwendung von Schwefelsäure kommt eme Violettfärbim^ zu- 
•tMide (Elliot)«). 

d) Reaktionen mit aromatischen Aldehyden. 

a) Reaktion von Neubauer und Rhode"). Versetzt man eine Eiweiss- 
Mflösung oder auch aufgeschwämmtea Eiw eis« mit 5 — 10 Tropfen einer 5 ^'^ igen 
LSmng von p-Dimethvlaminobenzaldehyd in 10*^oi|3<^r Schwefelsaure und laasfc 
dann unter Lra.sehütteln konzentrierte Sehwefelniinre ziifliessen, so tritt eine rot- 
violette Färbung aiif. die alimählich dimkelviolett wird. SpektroskopiBch findet 
man einen breiten verwaschenen Streifen in Orange tmd einen zweiten undeutlichen 
in Grün. Von den bekannten Eiweiaaspaltun^Bprodukten gibt nur das Tryp- 
tophan die Reaktion. 

Steens mä *) benutzt ab Reagentien 1. ein Lösung von p-Dimethyl- 

aminobenzaldehyd in 9ß " „ ifzem Alkohol \md 2. eine 0.5 % ige Lösung von Natrium- 
nitrit in Wasser. Man koclit das Eiweiss bzw. die Eiweisslöeu^ mit einer Salz- 
sfture von 85% und einer gmfigenden Menge des Reagens L Die Frassiglceit nimmt 
eine rote Farbe an (wie bei der obrn beschriebenen Reaktion). .Tet/.t fii!j:t man 
einige Tropfen der Natnumnitritlüsung hinzu und bekommt dann eine intensiv 
blaue Farbe. Der blaue Farbstoff geht nicht in Chtoroferm über. Die Reaktion 
fällt mit SalzHÜnn' schöner aus wie bei Verwendimj.' von Seliwefelsäure (Rhode). 
Eme Verwecliselung mit der Liebormannschen Reaktion ist durch das Hinzu- 
fügen der Nitritldrang auiq^hlossen. 

ß) Reaktion mit Vanillin von Steensma. Die Reagentien bestehen 
aus einer .l",, igen Lösung von Vanillin in Alkohol {!Hi",,) und einer l^sung von 
Natriumnitrit in Wa-^ser (0..')",,). Die Reaktion wird in gleicher Weise wie beim 
p-Dimetliylaminobenzaldeliyd besehriel)en ausgeführt. Die Farbe ohne Hinzufügen 
▼on Nitrit ist rot (Rhode), nach Hinzufügen der Nitritlösung blau (Steens ma). 



^) L. Liebermann, Zentralbl. f. d. med. Wissensch. 1887. 321 u. 450. ~- 
Krukenberg, VerhandLd. i)h\.sik.med. GeBeUsoh.zn WürzbuzgN. F. 18. 201. 1884. 

2) le X o br I Zentralbl. f. d. med. Wissensoh. 1887. 625. —Posner, ZentraIbL 
f. d. med. Wissen^ch. 1887. 420. 

') Hofmeister, lieitfaden für d. prakt. ehem. Unterricht d. Hedisiner. 
1899 (VerIaL' Vieweg). Svdtiev W. Cole, Joum. of physiol. 30. 311. 1904. — 
E. Abderlialdeu u. AL Kompe, Zeitschr. f. physiol. Ch. «2. 207. 1907. 

*) J. H. Elliot. Joum. of physiol. f«. 296. 1898. 

^) O. Neu liii uer. Sitzungsb 'r. d. <!.^s!'lls(«h. t. >b»r|>hol. u. Phvsiol. München 
1003. 32. Wrhaudl. d. (iesellsch. d. Naturi. u. Arzte 1003. 08. — E. Rhode, 
Zeitschr. f. ])hv.siol. Ch. 41. 161. 1905. 

*) F. A. Steensma, Zeitschr. f. physfol. Ch. 47. 86. 1008. 
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/) Reaktion mit p-Nitrobenzaldehyd. Eiweiss mit p-Nitrobenzaldehyd 
in Snbstenz und SalzB&iire aehoeht gibt eine grfine Farbe (Rhode). Dieie Fanbe 
gelit nach KinzofÖgen iTOtt Natfiiunnitriklösung in ein aohöoes dunkles Blau Aber 

(■StetMLs ma). 

6) Reaktion mit Benzaldehvd nach Reichl >). Eiweiss gibt mit 
2 — 3 Tropfen aLkoholiaoher Benzaldehycuösung und gleichem Volum verdünnter 
Schwefelsäure oder konzentrierter Salzssure und 1 Tropfen Ferriaulfatlösung oder 
einer anderen oxydierenden Substanz dunkelblaue Färbmig. Die Schwefelsäure 
läs8t sich aaoh durch konzentrierte Salzsäaie» dM Ferrisulfat durch Eisenchlorid, 
Salpetersäure, Quecksilberoxyd und andere ox^'dierende Substanzen ersetzen. 
Der blaue Körper iat in \Va*jer und Säuren löslich und zeigt einen Absorptions- 
streifen bei D. Alknlüijdrate geben mit der Lösung einen braunen Niederschlag, 
der Rieh n ieh dem Auswaschen in Säuren wieder mit l)!auer Farbe löst. Die Reaktion 
wird nur noch mit 6"oigf^n Eiweinslösungen erhalten. Die Reaktion ist bis jetzt 
nur mit Bier- und Serumeiweiss, Casein, Fibrin, Wolle und pflanzlichen Eiweiss- 
körjjem angestellt wonlen. — Auch viele andere Aldehyde gehen die Reaktion 
ein; Salicylaldehyd färbt blau bis violett, Piperonal veilchenblau, V'anülin rot, 
▼iolett. veilchenbfaMi, AniwMfthyd violett und blau. Da Indd wid Skatol mit 
Benzahleliyd blaue und braune Kondensat ionsprodul^ g^bOl» 10 sdwint diese 
Gruppe im Eiweiss die Reaktion zu bewirken. 

7. Diasoreaktion nach Petri*). Veraetet man eine Eiweiw* oder 

Albumosenlösung mit Diazobcn/.ojsiilfosäure. so tritt nur eine schwache (»elljfärhung 
ein; macht man die Mischung aber mit fixem Aliuili alkaiiaoh, so wird die Flüssig- 
keit, je nadi Huer Konzentration, orangogelb bis braunrot nnd gibt einen roten 
Sohüttelschaum. 

Die Lösung absorbiert das Licht vom violetten Ende, je naeli der Kon- 
zentration, bis in das Rot. Ammoniak gibt gleichfalis eine intensive, aber nur 
gelbe Ilrbang ohne Beimisohung Tm Rot. 

Versetzt man eine solche irclhrote Flüssigkeit mit Zinkstaiih oder Xatrixim- 
amalgam, so wird sie, bei gleichzeitigem L\iftzutritt, schön fuchainrot. Bei ge> 
eigneter Verdünnnng zeigt ne dann swei Absorptionasireifen, einen von D bis F 
und einen zweiten von (1 bis zum violetten Ende reichenden. Beim Neutnilisieren 
wird die fudisinrote Lösung gelb, beim Übersätti^n mit einer Mineralsäure wieder 
rot, aber in anderer Nnanee ab Yoriier, und weist dann eine von D beginnende 
Absorption, ohne Auflicllung im blauen Teil, auf. Organische Sann ii rufen dieses 
Rot nicht hervor. Ammoniak färbt die Flüssiglceit bloss gelb, fixes AikiaU im 
Übersobnss dagegen wieder fnchsinrot. Bei der Reduktion unter AbsohhuB der 
Luft entsteht eine gelbliche Flüssigkeit, die bei Luftzutritt fuchsinrot vnxd. 
Traubenzucker gibt nach Petri ganz dieselben Farl)enerscheinungen (S. 382). 

8. Eine f^iweisslösung färbt sich wie das Tv'rosin (s. dort) beim Erwärmen 
mit etwas trockenem Chinon nafril Wurster') tiedbrubinxot; naeb ttagemn 
Stehen wird die Flüssigkeit braun. 

Mit den Tersdiiedensten Clunonen lassen sich ähnUoiie Farbenreaktionen 
endeten (Raelborski) 

9. Bei aufeinander folgender Behandhutg von (festem) Eiweiss mit sal- 
petriger Säure und alkali.schen Lösungen von Phenolen (Phenol. Resorcin. 
Pyrogallol, a- und /i-Naphthol) färbt es sich nach Obermaver^) intensiv, meist 
rot oder braun. Die Reaktion beniht» wie die des THynrnboB (a. dort), auf 
der Bildung einer DiaBoverbindu^g» 



') Reiohl, Monatsh. f. Ch. 10. 317. 1889 u. 11. 155. 1890. 
«) Petri, Zeitüohr. f. physiol. Ch. 8. 294. 1884. 
=•) Wurster. Zentralbl. f. Phyaiol. 1887. 190. 

*) M. Raciborski, Anzeig. d. Aiuul. d. YVituientich. in Krakau 19UG. öö'i. 
*) F. Obermayer, Beri. d. obem. Qesellsoh« 87. Rf. 864. 1804. 
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10. Reaktion von Fröhde*). Beim Behandeln von fe8tem Albmnm mil 
inolybdiiis&iueiMitjgw« Schwefelsäure färbt es sich sohön dunkalblMi. 

11. Versetzt man naeh Michailow') Eiweiss oder einen noch Stickstoff 
und Schwefel enthaltenden Abkömmling deäselben mit Eisenvitriol, schichtet die 
lÜBchung auf koUBentriDrto SchwefelidUlTe und fQgt vorsichtig sehr wenig Salpeter- 
säure hinzu, so treten ausser dem braunen Rinjie des Stickoxyd-Eisen(ix\(lTiI<alzes 
noch Ringe von blutroter Farbe (Rhodanuisen?) auf. Eine schwache Rosalärbung 
an(gt steh Mioh »Uein beim Ziuanunenbringeii der BeagantieB* 

12. Säuert man nach Azenfeld Eiwetsslöeung mit Ameisensäure an. fügt 

0,1 "oi^^ (roldchloridlösune tropfenweise hinzu und erwiimit, so färbt sirli die 
Losiuifi erst rosenrot, darauf purpurrot, dann nach weiterem Zusatz von (iold- 
dllofid blau und endJioh tritt ein blauer flockiger Niederschlag ein. Alburaoflen 
werden nacli Pickering ^) nur rötlich violett. Für Eiweiss charakteristisrh i^t 
nur die Rotfarbung; blau und violett wird die Probe auch durch viele andere 
Körper, wie Traubenzucker, Glykomn, Stärkemehl, I^euoin, Tjncocin, HamsBim, 
Harnstoff, Kreatinin etc. Reiner Leim gibt eine dicliroitisehe braune und röt- 
liche Färbung, Guanin eine schön purpurrote, die jedoch, zum Untersoll ied vom 
Eiweiss, durch fixes Alkali in Orangegelb übergeht. — Die Probe ist aehr empfind- 
licli. Kochs4vlz, Harnstoff. Harnsäure, Traubenzucker hindern nur in grossen Menden 
und es bedarf dann zur Hurvorrufung der Kiweiaareaktion eines stärkeren Zusätze 
von Ametaeosäore und Goldohknid. 

Die Farbenreaktionen können vielfach auch mit Eiweissnieder- 
schlägen, sowie mit dem FerrocyanwasserstofiE* (Winternitz)*), dem 
Pbospliorwolfirams&ureiuederschlag etc. erlialten werd^. 

Allgemeines Ober Vorkommen von Eiweiss im Harn. 

Man kann drei Alten der Eiweissausscheidung . durch den Harn 
unterscheiden. 

I. Der normale Eiweissgehalt eines jeden Harns, der sich nicht 
durch die gewöhnlichen Eiweissproben (z. B. Kochprobe, Hei 1er sehe 
Probe, Essigsäure-Ferrocyankaliumprobe), sondern unter Anwendung be- 
stimmter Methoden (s. später) nachweisen lässt Mit seinem Reagens 
(s. später) hat Spiegier bei Gesunden ausserordentlich oft geringe 
Spuren Eiweiss im Harn angetroffen. 

II. Die physiologische Albuminurie, eine durch bestimmte, zu be- 
sprechende Momente hervo^rufene Steigerung des normalen Eiweiss- 
gehaltes, bis zur Grenze der direkte Nachweisbarkeit durch die gewöhn- 
lichen Eiwcissrcaktionon. Für die physiologische Albuminurie ist es 
charakteristisch, dass keine Organschädigungen, Nephritis etc.> zugrunde 
liegen. 

1) Froh de, Zeitschr. f. analyt. €!h. 7. 266. 
«) W. Miohailow, Ber. d. ehem. Oeh^^llsch. 17. Ref. 450. 
») D. Axenfeld, Zentralbl. t. d. med. Wisaensch. 1885. 209. — J. W. Picke- 
ring, Joiurn. of Physiol. 14. 37t). 1893. 

«) H. WinternitB, Zeitsohr. L phyaioL Gh. IC 439. 1888. 
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III. Di< | :i biologische Albimiiiiurie als Folgezustand krankhaftar 
Bccinflussuag der bei derUarnsekrction in Betracht kommenden Faktoten 
(Albuminurie im alten» engeren Sinne des Wortes). 

Unter pathologischen Verhältnissen können von Eiweissköxpem 
im Harn auftreten: Serumalbuminj Serum- (oder Para*) globulin, Albu- 
mosen, Pepton, HKmoglobin, Methftmcglobin, Fibrin, wahrscheinlich auch 
Fibrinogen. Es kommt entweder der eine oder der andere für ßich 
allein vor, oder es finden sich mehrere nebeneinander (Albumin oder 
GlobuliUt Albumin, Globulin und Hämoglobin). 

I. Der normale Ei weissgehalt des Harns. 

Da^^s in jedem Harn sicli Spuren von Eiwciss nachweissen lassen, 
ist unzweifelhaft. Man kann vielhiiclit zweierlei verschiedene Eiweiss- 
arten von vorneherein annehmen. Eine nmcinartige oder uucleoalhumin- 
artige Eiweisssubstanz, die nach früher Gesagtem zu den Proteiden zu 
rechnen wäre und einen gewöhnlichen Eiweissstoff albumin- oder glo> 
bulinartiger Ifatur.. Man ist geneigt, diesen beiden Eiweissarten ver* 
Bchiedene Bedeutung beizumessen. Die mucinartige (nncleoalbuminartige) 
Substanz soll ein Sekret der die Harnwege auskleidenden Schleimhäute 
sein, während das echte Ei weiss bei dem eigentlichen SekretionsTorgang 
des Harns in den Mieren in den Harn gelangt 

a) Die Nnbekula. Lässt man Harn. stehen, so scheidet sich 

nach einiger Zeit eine mehr oder weniger starke, wolkige Trübung aus, 
die man als Nubckula bezeichnet Durch schwaches Ansäuern des Harns 

mit Essigsäun^ kann el)enfalls eine Fällung einer eiweissartigen Substanz 
hervorgerufen werden. Die Eiillbarkeit durch Essigsäure ist eine Eigen- 
schaft vieler i^roti'iiie (z. H. Murin, Nucleoalbumin). .Man war daher 
zunächst geneigt, im Harn v()rgel)ildete Pioteide ohne weiteres für diese 
Fällungeu verantwortlich zu machen (^Näheres siehe bei Harnmucuid 
und bei Nucleoalbumin des Harns). 

^Vie niisslich es ist, auf Grund einfacher Lösli< hkeitsverhältnisse 
I-^iweissstnffe zu charaktcrisien-n, zumal wenn sie in uiiK'inem Zu- 
stand und in kompliicierten Salzlösungen zur Untersuchung gelangen, 
ist jedem, der sich mit Eiweissstoffcn beschäftigt hat, bekannt. Es sind 
-daher gerade bei den Harneiweissstoffen vielfach Irrtümer unterlaulen. 
Schlagend hat das M ö r n-e r ^) daigetan. Er zeigte, dass im Harn eiweiss- 
CBUende Substanzen vorkommen, die sich beim Ansäuern mit Essigsäure 
mit gewöhnlichem Eiweiss zu unlöslichen Stoffen vereinigen. Hierher 

^) K. A. H. Müruer, Skandinav. Aroh. f. Pbyaiol. ft. 403. 1895. ■ 
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gehört vor allein die Chondroitiiischwefelsäure und die Nucleinsäirre 
sowie unter manchen ücdingungcn die Gallensäuren. Es lässt sich nach 
Mörner unter geeigneten Versuchsbedingungcn (s. später) aus jedem 
Harn durch Essigsäure ein Eiweissniederschlag gewinnen, der aber nicht 
als Hucin oder Nncleoalbumin aufzufassen ist, sondern sekundär durch 
Paarung einer «iweissfilllenden Substanz mit primär vorhandenem ge- 
wöhnlichem Eiweiss entstanden ist Es ist daher ersichtlich, dass man 
mit der Annahme einer mucin- oder nucleoalbuminartigen Substanz im 
Harn sohr vorsichtig sein muss. Dio Menge des in dem vermeintlich 
eiweissfreieri Harn vorküniinenil*'!! Kiweisses lässt sich nach M ö r n o r s 
Bestiimiiuiigeii auf 30 niu; {'22 1^ mg) im Liter schätzen. Der Harn 
enthält aber an eiwoissfällenden Säuren soviel, dass sie gut die dop- 
pelte Menge Eiweiss niederschlagen können, wie das in der Tat geschieht, 
wenn bei sonst gesunden Personen (Kindern, jungen Männern) noch 
unter physiologischen Verhältnissen Eiweiss in grösserer Menge ausge> 
schieden wird (transitorische Albuminurie). 

b) Methoden zum Nachweis dos normalen Eiweisft- 
gehaltes des Harns. 

1. Methoden von Posner. a) Harn wird mit eiaer mindestens 
dreifachen Menge Alkohol oder auch mit konzentrierter Tanninlösung 
versetzt. Der entstandene Niederschlag wird mit Wasser ausgewaschen 
und durch Essigsäure gelöst. — b) Harn wird mit Essigsäure versetzt 
und durch Eindampfen konzentriert. ~ In beiden Fällen werden, dann 
mit der essigsauren Lösung Eiwoissreaktionen angestellt. Posner fand 
bei 70 (u'sunden (Krwachsenen imd Kindern) auf diese Weise Ki\v.:'iss. 
Nachju iiftingcn durch Senator, Duden, v. \ n o r d e n . L cu b e , 
SimadcrM führti'U zu dem gleichen Krucl)nis, vorausgcs.'tzt, <lass 
genimcnil grosse iiariunengcn zur rnifrsuchung gelangen. Bei kleineren 
liarnniciigen ist der Hefiuid nianclnnal negativ. 

2. Method<' von IMnsz-i. Filtricricr H.arn wird mit Essigsäure 
staik aiigcsiincit und mit .\ther oder Chloroform oder Amylalkoln »1 
geschüttelt. Es scheiden sich dabei (ierinnsei ab, deren Eiweissnatur 
durch geeignete Reaktion dargetan werden kann. 

i\. Die M('th(jdf von K. A. Ii. M o r n e i- ' . Von der Ansicht aus- 
gehend, dass es im wesentlii In n die dialysabeln llarnlx'staiulteile sind, 

') C. Poaner, Berl. klin. Wochonschr. 1885. Xr. 41. sowie Vircliows Archir 
IM. 497. 1886. — H. benut-o . Dir Aibuiuinurie, 2. Aufl. 427. — Duden, Zen- 
tralbl. f. d. med. Wisaensch. issT. 238. C. v. Noorden, Berl. klin. Woohenachr. 
1886. 166 sowie 1800. 215. - \V. LeulK«. Zt-itschr. f. klin. Med. lt. 1. 1888. — 
P. Öi müder, Zeitschr. f. Tieruiediz. F. 1. 404. 1897. 

>) P. Plosz, Orvosi littilap. 1890. fi04; Jahresber. f. Tieroh. U. 215. 1890. 

*) K. A. ü. Mörner L o. 
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welche eine Fällung der Harneivveissstoffe durch Säure, bezw. mit Chloro- 
form etc. erschworon, wird der Harn zunäclisl <'inor ausgiebigen Dialyse 
unterworfen. Harn, mit Chlorofonii oder Ttjymol versetzt, wird 
21 Stunden gegen fliess<'nd<'s Leitungswasser dialysiert. Der dialysierte 
Harn wird dann mit 0,1 0,2 Prozent Kssigsäure versetzt und mit 
einem Cberschuss von Chloroform geschüttelt. Es ist zweckmässig, das 
Sdifitteln ohne Wechseln des Chloroforms häufiger zu wiederholeiL Nach 
längerer oder kürzerer Zeit hat sich ein Niederschlag abgesetzt, der teil- 
weise in der trfiben Chloroformschicht, teilweise in einer Grenzschicht 
zwischen Chloroform und Harn sich befindet, der flberstehende Harn 
ist völlig klar. Die Abscheidong ist meist erst nach mehreren Tagen 
so vollständig, dass der Harn völlig klar wird. Der Xi)Ml(>rs(hIag wird 
auf einem Filter gesammelt, indem man die trüben SSchichteii filtriert. 

Der Niederschhig wird in Wasser, das schwach ammoniakalisch ist, 
gelöst und dann durch Fssiys;iur<« ( wenn nötig unter Schütteln mit Chloro- 
form) nochmals gefallt Zu?- weiteren Prüfung wird eine schwach am- 
moniakalisrhe L()suuii (lieses Xiederschlaces l>enutzt. Nach Mörner 
gibt diese Lösung <lie Heaktinn von Mi! Ion, .\ rl a m k i e w i c z , die 
1> i u r e t probe, die 11 e 11er sehe Frobe, ferner Fällung ^nil Metiiphosphor- 
saure, Sulfosalicylsäure, Trichloressigsäure, Pikrinsäure -j- Zitronen- 
säure (Esbachsches Reagens) und Gerbsäure. 

MOrner &ind stets Eiweiss auf diese Weise in Harnen, die keine 
Hei 1er sehe Probe gaben. 

4. Verfahren nach Ott^)* Man versetzt Harn mit dem gleichen Volum 

konzentrierter Kochsalzlö.sunp und dann mit Alm insolier IxisimL'. es ontstoht dal>ei 
ein Xiederschlaji, der bt>tracht lieber ist. wie der durch Esriigrumre erzeu^bare. 
Nach Ott Holl der entstehende Niederscldag ein Nucleoalbumin sein. Nach dm 
Untersuchungen Mörner.s i.<it es !il)pr wahraoheinliolit dass es aioh um die Wiikwig 
„eiwcissfällender Substanzen" Imndelt. 

AI m 6 n sehe Ijcisun^. 4.0 g AekL taanio. ponmi, 8 com 25 %iger BnigBliue, 

190 CCm 40- r>()"„it;pr Alkohol. 

5. Verfahren von Rusconi*). 100 com Harn werden mit 10 com Baryt- 
waaser versetzt, nacb 10 Minuten wird filtriert» der Niedereohlag ausgewasohen 

und im Wasserbade getrocknet. 

Der Niederschlag gibt eine Reihe von Eiwcissreaktiouen. 1. Reaktion von 
Aorde'): Der Nieiierseblag wird mit Formaldelmllösung (1:5000) venefeet und 
dann konzentrierte Sclnv t'fcisäure iinfer>ehiebt<'t. E.s tritt Violettfiirbung an der 
Berührungsstelle ein. 2. Biuretreaklion. 3. Die Reaktion von Adamkiewioz. 
4. Die Millunsehe Reaktion. 

Der Niederschlag ist nieht ir.slicli in 2 1 n HCl. nicht löslich in lieissom Wasser, 
nicht iöfiUch in überschüssigem Barytwasser. Daher schlieast Rusooni Albumosen, 
Feptime sowie Nuoleoalbiuain aus. 

») A. Ott, Verhandl. d. 13. Kongr. f. um. Metl. 1895. — Zentralbl. f. inn. 
Med. IH. ]ieiiage zu Nr. 21. 88. 1895. 

*) A. Rusooni, Aioh. di farm. nwrim. 8. 34. 1909. — Ghem. Zentralbl. 
1909. I. 1252. 

•) & F. Aor^e, Amerio. CSmnio. Joum. t7. 604. 

Veabaa»r>Hupp*ri. Analfm im Umm, 11. Anl. 70 
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Nsofa dem, 

gesagt ist, sind die angeführten Reakiioii'n nicht als B*'wci>t^ anzusdu'n ; j< doch 
Mheint die Unlöaliohkeit der die Reaktionen gebenden Substanz in den genannten 
LBmmgBDiitteln daf8r xn spreolieii, duB wixlunii MtreiM in den Burvtniederaehlag 
übergegangen ist. Hi i n rieh M hat beieineTNa<di|Hr{lflingdieAng»MnBiiBOonis 

nur zum Teil bestätigen können. 

Simader kombiniert das Verfahren von Posner mit der Dialyse. Kr lÄüst 
den mit Eaa^vm wnetcten, filtrierten Harn 24 Stunden stehen nnd filtriert 
noehmals. um so eine eventuell entstandene Mxicinfiilhinn zu entfernen. Darm 
wird auf '/lo bis Voluiu eingeengt. Nunmehr wird durch liialysc die Uaupt- 
menge der Salze entfernt und dann entwedi r durch die gewöhnlichen EiweiaBrengen- 
tien oder durch .Schüttein mit Chlorofonu da.s Kiweiss nachgewiesen. 

Lecorohc und Talamon haben Zweifel daran geäiLssert, dass der nach 
Posner gewonnene >.'ie<ier.schlag auch wirklich Eiweiss enthält. Nach Si mader 
sind diese Zweifel aber nicht berechtigt, da der durch Essigsäurc-Ferrocyankalium 



probe gab. 

Simadar*) fand naoh Entfernung der Haoinsnbfltam: (s. oben) anoh bei 

Tieren .stets Eiweiss (Pferd. Hammel, Kind. Stier. Hund), wobei er es aber un- 
entschieden lässt, ob das Eiweias des normalen Harns Albumin oder Globulin oder 
Naeleoalbumm ist. 

Bellocc}^) willmitdemTanretsohen Qaeeknlberrei^nsEiiroiHiabnoiniinlai 
Ibunbeatandteü nachgewiesen haben. 

Versuche von Jleinrich *), aus dem neutralisierten Harn mit neutralem Blei- 
acetat das iiormuli' Jlurnciweiss auszufallen und dann im Niederscidag nachzu- 
weisen, führten zu keinem befriedigenden Ergebnis; ebensowenig Versuche mit 
Bleiessig imd mit Bleiessig und Ammoniak. UagcKen gelang ihm der Xaclnveis 
sicher mit tSpieglers Reagens. Er spricht die nach Zerlegung des 2\iederi>chiagä 
mit üH. erlialtene EiweiasubBtans mit groeaer WahnoheinlieUmit ab Serum- 
albumin an. 

Die lyienge der nichtdialysabelon ßtoffe des Harns >vurden von 
Mmc. K Ii a c h e f f •'»), sowie nouordiiigs von Sasaki, S a v a r ('• . K h - 
bocke bestiinint. Die lelztgenaiintcii rntersuclier l>eiiutzteii Scbilf- 
schläuchc, in welchen sie deti Harn 24 -IS .Stunden der Dialyse tintor- 
warfen (s. S. 19). Die Menge der nieht dialysubelii Slnffo iK'trä^'l nach 
Sasaki 0.218 bis 0.(!Sg im Liter. Hei Fieber, sowie iici I^klaiiipsic war 
die Menge iK'tiächtlich vermehrt (Sasaki, .Savarei. Di<' .Ming,' 
ist abhängig vom Stoff Umsatz, bei Männern grösser wie bei Frauen, bei 
Hunden donUich abhängig von der Nahrungszufubr (Ebbecke). Bei 
Pneumonie sind diese Stoffe ebenfalls vermehrt. Im normalen Harn 
Hessen sich Chondroitinschwefelsäuie, Ifucleinsäure, geringe Mengen 
von Proteinen im adialysabelen Rückstand nachweisen. Bei Pneumonie 



1) O. L. Heinrich, Disa. Boetook 1910. 

P. 6 i mader 1. c. 
*) Bellooq, Jonm. pharm, ohün. [6] 11. 478. 1899. 

*) Otto Lang H. iin I. <•. 

^) Mme. Eliftohetf, Mem. de la Hoc. de Biol. [913. 71. 189L — K. Sasaki, 
Holineiaten Beiti&ge 9. 386. 1907. ~ H. Savar6, ebenda 9. 400 nnd 11. 71. 1007. — - 
U. Ebbeoke, Bioohem. Zeitaohr. 11 48& 1908. 
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war eine peptonartige Substanz in giteerer Menge, neben geringeien 

Mengf II von Albumosen, im adialysabeln Rückstand enthalten. 

Lichtwitz und R o s (? n b a r h ^ i sIcIIUmi fest, dass der Harn 
dos Menschen Kolloide enthält, welche auf kolloidale (ioldlösunR oinon 
Schutz ausüben. Retoiligt sind an der Schnt/wirkung die <'i\veiss- 
füllcudeu Substanzeil und das kunipiexe Kohlehydrat S a i k u \v s k i s. 

II. Die verschiedenen Ei weissstof f e des Harns. 

I. Albumin. 

A. K i ge n s c h a f t e n. Wahrscheinlich sind im Blutserum, aus 
welchem das Eiwciss des Hams Stammt, inehri're .Albumine enthalten. 

Niich Hillliburton-) kommen dem rom Globulin vollstÄndig befreiten 
Serum drei vei^chiedene Koagulationspunkte zu. — Eh koaguliert bei 73°, 77" 
und 84*^. Halliburton bezeichnet dies(> drei Arten al» a-^ fl- und Albumin. 
1 )cis bei 73 " gerinnende ist in gröester, das bei 84 ° gerinnende in geringster Menge 
vorhanden. Beim Oclisen, Schaf und Pferd, welche zu den Ungulaten gehören, 
fehlt da.s a-Albumin, beim Kaninchen, Menschen, Affen. Sc-liwem, beim Hund 
und der Katze ist es vorhanden. Corin und Anaiaux bewirkten eine Trennung 
des im Rindsblutserum enthaltenen Albumin dadurch, das« sie beim Beginn einer^ 
Trübuni; die Temperatur konstant hielten, ilie sich danach abscheidenden Flocken' 
abfiltrierten und in Wasser lösten (vgl. S. 1086). Diese Koagulation wurde mit den 
einzelnen Fraktionen wiederholt. Es ergab sich, diiss das ^-Albumin bei 73 — 74", 
das y-Albumin bei 79 — 80" koagulierte, wenn da.s CJIobulin durch Magnesium- 
.Hulfat abgeschieden war; in Gegenwart von Ammonsulfat lagen die Koagulations- 
punkte um einige Grade tiefer. — Reale') unterscheidet ein Euserumalbumin (Koag.- 
Temp. 72") und ein Peeudosenimalbumin (Koag.-Temp. 84"). 

Die Erfahrungen hv\m Aussalzen sprechen auch für die Existenz mehrerer 
Sarumalbumine. Nach ü p pen heimer*), der ältere Versuche vonKander erweiterte, 
lassen sich zwei Fraktionen gewinnen, von denen die eine bei 66' Sättigung 
fällbar ist, die andere dagegen nicht fällbar. Beide Fraktionen sind durch eine freie 
Zone voneinander geschiraen. Gürber gelang es, ans Pferdeblutsenun neben 
amorphem Albumin krystallisierendes Albumin abzuscheiden. 

Gürber hat im Verein mit seinen Schülern Michel und Meyer') aus 
Pfecdeblutserum durch fraktionierte Fallung mit Ammonsulfat zwei solche Albn- 

M Liohtwitz u. O. Rosenbaoh, Zeitsohr. f. phyaioh Gh. ttl. 112. 1909. 
•4. 144. 72. 215. S. auch Lichtwitz, Diss. Göttingen 1909!. 

») W. D. Halliburton, Joum. of Physiol. 5. 108 u. 198. 1884. 
') E. Reale, Nuova rivista clin. terap. 1906. 

*) C. üppenheimer, Arch. f. Physiol. 190S. 301. — G. Kauder, Aroh. f. 
exper. Pathol. u. Pharm. 20. 411. 1886. 

*) A. Gürber, Sitzimgsber. d. pbysik.-med. Geselisch. zu Würzburg 1894. 
143. — A. Michel, Zur I^nntnis Oer QftrbeFBohen Serom-Albumin-Krystalle. 
Nebst einem Nachtrag von Gürber. Wuisburg. Staheische Buchh. 1895; Ver- 
handl. d. physik.-med. Geselisch. zu WQnbaig r2J 29. 117; Jahresber. f. Tierob. 
1895; 11; Chem. Zentralbl. 1896. 1. 759; Zentralbl. f. d. med. Wiisensoh. 1896. 162; 
Zentralbl. f. Physiol. 10. 41. — O. Meyer, Weitere Beiträge zur Kt nntnis di r 
Krystallisatiun dei SorumeiweisscB. Diss. Würzbuig, Scheiner, 1896. — Fr. 2s. 
Schulz, Die Krystallisati<m toh Bnmasatoi^ und iture Bedeutung für die Ei« aas- 
Chemie. Jena, Verlag Quster Ftoobar. 1901. — A. Wiohm »nn, Zeitsolur. t pbynol. 
Gh. 27. 676. 1809. 
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mine dargestellt, von denen das eine (Fraktion I) in bis 1 nim grossen, positiv 
doppelbrechenden. secliHKeitigen Prinnm krystallinert, welche ftn dem einen Ende 
eine sechssi'iti^e Pyramide tra}.'fn. am anderen aber abgerundet otler flach l>e- 
grcrizt sind. Dieses Albumin koaguliert in wüs.'^eriger Lösung bei .'51- ~>li'^. in 
0.(i",jiger Kochsalzösung bei ti4" und besitzt die s|K»7.ifische Dreimng von [a]i) = 
• — (il.O bis ^ — ni.2". Die KrakI iod Jl krystallisiert in rechtwinkligen Tafeln. Zwei 
andere in Xaddu kr\.stalli.Hifrende .Albumine (Fraktion Hl und IV) erwiesen .sieh 
als Prod»ikte cicr Einwirkung des .Ammonsulfats auf das Albumin der Fraktion I. 
Das tl( r Kraktion III koagiilii-rt bei ;"() — öS" und hat f((]|» - -64". - Nach tb-n 
Untensuciiungen von Schulz und von Wichniann handelt ca sich aber beim kry- 
stallisierten Serumalbumin um ein einheitliches Plr&pamt, soweit sich das übw- 
haupt für Eiweis.s.stoffe feststellen lasst. 

Nur das »Serum vom Pferd liefert leicht krystailisierende» Albumin, das 
vom Ochsen, Hammel, Schwem, vom Hund, Kaninchen vnd von der Katze da- 
gegen nicht. Auch das Sennn vom Pferd gab nicht immer krystallisierrntb-j 
Albumin, sondem nur das von ganz gesunden Tieren, deren 8erum mehr AJbuiuin 
als Globulin enthielt; ans Serum mit mehr Globulin als Albnmin konnten die 
Krystalle nicht erliaitcii werden. Dureli Zu.satz von Säure (Schwefelsäure) lätvst 
sich aus Pferdeblut mit Ammonsulfat stets wenn auch in wechselnder Ausbeute 
krystallisiertes Albnmin gewinnen. Auch ans Kaninohensemm kann man nach 
der ,.Siiure!nctli(nI( " mit einiger Sielu rlieit Albnn)inkr\ st.ille gewinnen (Krieger. 
Inagaki). — Gruzcwska erhielt durch längeres Abkühlen von üxalatplosma, 
das mit dem gleichen Volum konzentrierter Ammonwilfetlosung Tenetaet war, 
auf — 1* auch Krystalle bei Meerschwein, Katze, Odis, Natter. 

Die bisher vorliegenden Beobachtungen genügen nicht, am die 

Existenz mehrerer Senimalbumine sicher zu beweisen. 

Bei eiweisshaltigem Harn schwankt die Koagulationstemperatur nach Ger- 
hardt zwischen 56 und 81", nach Länder Brunton und d'Arcy Power*) 
zwischen 50.6 und 82,2 ^ Welche von den möglichen Einflüssen dabei iju Spiele 
sind, ist nicht bekannt. Die niedersten Temperaturen sind aber wohl auf die Gegen- 
wart eines Globulins zu hezielien. 

Die hier angoführlcii Eigenschaften dos .Mlunnins lic/.ichen sich 
auf das nalive oder ajif solches, welches ilurcli Neutralsalze Vom Glo- 
bulin ^«'trennt und durch Dialvsc vom Salz befreit war. 

"Der Körper lieisst Albumin xind nicht Albumen. wie nmn nffor zu wigen 
beliebt; Albumen betleutet das Weisse im Ei, ist also ein uuaioiuiiAcher, kein 
obemisoher Begriff. 

1. Das durch Verdunsten einer Albuminlösinig bei niederer Tem- 
peratur (bei 40® oder im trockenen Vakuum) erhaltene Albumin stellt 
eine s))rude, schwach durchscheinende, von Beimengungen gelbe 
Masse dar. 

2. In kaltem Wasser oder in Wasser von 40 — 50** löst sich das 
Albumin zu einer klaren, etwas klebenden, leicht filtrierenden Flüssig- 
keit. Die Lösung erfolgt leichter, wenn man das trockene Eiweiss 

*) H. Th. Krieger. Diss. Strassburg 1899. — J. Inagaki, V'erhaiidl. d. 
phy.sik.-med. ( Jesellseh. in W'iirzbur^'. X. F. 38. Nr. 1. 175. 1906. — S. Gruxewska, 
a r. de TAead. des seiene-.'s 128. Iö35. im). 

C. Gerhardt, Archiv f. klin. Med. ö. 214. — Länder JBruntou und 
d'Aroj Power, 8t. Bartholomows Hoep. Reports lt. 288. 
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zunächst mit Wenig Wasser zu einem dicken Brei verreibt iinrl erst dann 
allmählich mehr Wasser zusetzt (Schul/.'. In Alkohol ist das Sorum- 
all)niiiiu unlöslich. V<'rspt/t man eino .Vlhuriiiiiliisiini» reichlich mit 
Aikoliol. so entsteht ein flockiger Nitvlorschlng, <lcr sich im Wasser 
wieder ir)sf, wenn or hald aus dor alk ilüdisclieii l''liissickeit entfernt 
wird, dagegen nur ;iuin Teil oder fast gar nic.lit, wenn er längere Zeit 
unter Alkohol aufbewahrt wird. Unter schwachem Alkohol wird das 
Albumin nach Hammarsten vollständiger unlfislich als unter 
starkem. 

3. Ober das Verhalten des Albumins zu Salzen vgl. S. 1086. 

4. Albumin diffundiert sehr schwer, doch, nach Gott- 
wal 1 2), leichter als Globulin. 

5 Dif^ spe/i fische Drehung des (menschlichen) Albumins ist von 

Starke \) bestimmt worden /.u \cOd = (!"i,<> his ()4,59". 

Das Albumin war aus Ascite8flii».sicki>it oder Hydrocele dargestellt. Für 
Anmmin aus Pfetdebhitsenimfiuid Starke |m Ii) = — 00,05*. für solches aus Rinds- 
hlut.serum Sehelien*) \u]\^ - (50,1 uiul H'J.ß". Das Albumin aus Pferdeblut 
besass naoh Analysen von Mamma raten eine etwas andere Zusammensetzung als 
das aus dem aeiomi Ftüflndceiten des Mjenachen und enthielt asDieatiidi weniger 
Schwefel (1,80% gegw 2,^8 %). Vgl. Gfirber 8. 1101. 

6. Eine in passender Weise angesäuerte .Mhuminlösung scheidet 

in der Wärme unter Abnahme der sauren Iteaktion das Eiweiss jm 

Flocken aui?. Die Koa4TulationstjiMnj)eratur hänct von verschieilenen Um- 
ständen ah; bei natürlichen Eiweisslösung^'u liegt sie in der Haupt- 
sache lei 72 7:V'. Vcl. Halliburton. S. 1101. 

Eine durch Diffusion möglicli.st .salzann jjeniachte AlbuminlÖHiuic gerinnt bei 
einer verhältnismässig niederen Temperatur (Haas), etwa 50* (Starke*). Ganz 
aalxfreic Serumalbuminlösung gerinnt dagegen nielit beim Erhitzen (Erb). 

Durch Zusatz von Chlornatrium steigt na<'li Starke sowie (iürber (S. 1101) 
die Oerinnungstemperatur und bei einem <;ehalt der Flüssigkeit an Chlomatrium 
von tritt die Koagulation nach Starke erst bei etwa 75 — 80° ein. Gleiches 
giit nach Corin und Ansiaux (S. losb) vom Magnesiumsulfat. Der Harnstoff 
erhöht nach Lauder Brunton, d'Arcy Power und Spiro die CJerinnungstem- 
peratur; ebenso wirken mehrwertige Alkoliole der Fettreilie. wie Olycerin. M.innit, 
Traubenzucker, Dextrin (Spiro). Vermutlich unter Bildung von Alkalialbiuiiinat 
wirken gerinnungshemmend organische Bfteen (Spiro). Methj'lalkohol und 
Äthylalkohol setzen fiie Koagulationsteniperatur lionib. Sattigen einer Albumin- 
lösung mit Xeutralsilz hat nur einen geringfügig erhoiicnden (bei Nutrium.sulfat) 
oder VBTinmdemdt n (Itei Natrium- imd Kaliunmitrit) KinfluH.s auf die Gerinnungs- 
tempemtor (Halliburton)*), jßin st e ig e nder Gebalt der Löaong an Albumin 

>) Hammarsten, Zeitsch. f. phv.siol. Ch. 6. 222. 1882. 
2) K. (Jottwalt, Zeit.schr. f. phvsiol. Ch. 4. 423. 1880. 
=») K. V. Starke, Jaliresb-.T. f. tierch. 1881. 17. — W. Erb, Zeitschr. f. 
BioL 41. 309. 1901. 

*) J. Sebelien, Zeitschr. f. physioL Ch. 9. 4^. 1886. 
») Starke . I. e. - Erb, I. c. 

•) K. Spiro. Zeitschr. f. phvsiol. Ch. 30. 182. 1900. — W. D. Halliburton, 
Joum. of Physiol. o. 158 u. 192. 1884. — K. öpiro, Beitr. s. obem. Physiol. u. 
Pathol. 4. 300. 1904. 
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astit nach Starke die KoaguIationBtemperatar herab. In nioht htnlftnglioh aanras 
Ftfiasi^keiten liegt die Gerin nungstempeiatar höher, in za staxk aanrm niedenr 

ab bei richtigem Säuregehalt. 

Bevor sicli das Albumin bei der Koagulation in Flocken abscheidet, trübt 
sich die FlQsfligkeit. zuerst zwischen <M) und 65 bei den in höherer Temperatur 
gerimicndcn Albuminen tritt die Trül)ung 1- 2" vor dem Koiigulationspunkt ein. 
Erhitzt man eine mit AnunonsuÜat gesättigte Albuniinlüsung einige Zi'it in strömen- 
dem Dampf. 8o löst Hich das Albumin aucli nach Entfernung der Salzloenng nach 
Devot () ■ ) nicht nielir in WtMttt, gleiobgiUtig welche Beaktion die Lösung "vor dem 
tSalzzuMutz l>e8asH. 

7. Das AIhmiiiii winl (liircii AlkaliliydraU' oder alkaliscli roajjiorendo 
Salze (Alkalicarbonuf oili r iiunnalos und einfach saures Alkuliphusphat;, 
sowie durch Säuren ajigegriffen, um so schneller, je mehr Reagens zu- 
gegen und je höher die Temperatur ist. Dieses Verhalten des Albumins 
ist fttr den Nachweis und die Abscheidung des Albumins, und da sich 
das Globulin dem Eiweiss ganz gleich verhält, des Eiweisses überhaupt 
von Wichtigkeit. 

a) Das Albumin wird durch Alkaliliydrut oder alkalisch reagierendos Salt 
unter Abspaltung vonNH^iuid SH^zu Alb umiuat (früher uKs Protein bezeichnet) 
verwandelt. Da dieses in Wasaer und namentlich in salzhaltigem Waaser viel 
schwerer löslich ist als dus Albumin, so erhält man aus konzentrierten und l>fsoiid( rs 
aus salzreichen AibuminlÖ8ungen trübe, bei geringerer Konzentration mehr oder 
minder klare Flüssigkeiten. Entzieht man dem Albuminat durch Zusatz einer S&nie 
alle J^awi.s. so fallt das Alb»:min'it in deutlichen Flocken innerhalb der wassorklaren 
Flüsüigkeit aus. Ist das Ali uminat aus reinem Albumin durch einen Oberscliuas 
von Alkallhydrat oder Alkalicarbonat erhalten worden, so wird die Flüssigkeit 
bei allriiiiblit licni vorsieht iirem Zusatz von Säure neutral, bleibt aber in (lei^cnu art 
einer genügenden Menge Wasser klar, die Lösung enthalt jetzt neutrales Albiuuinat. 
Bei weitcrem Zusatz von Säuren trübt sich die Flfissii^it milchig und nimmt 
saure Reaktion an. indem jetzt (bis schwerer l<isliclie saun' \ll)Uininat entsteht 
(Huppert); lahrt man mit dem Zu.setzen von Saure fort, so scheidet sich endlich 
das völlig in Freiheit gesetzte Albjn<inat aus wirnler neutral und klar gewo rd ener 
l-'In><iL'keit in Flocken ab. I^iigt man noob einen ÜberaohuSB an Saure hlnzo, 80 
gellt nun Aeidalbumin mit saurer Reaktion in ix)sung. 

Bei der F&llung des .'\lbuminats verhalten sich nach einer von Huppert aus- 
gefOhrton l'^ntersuchung alle als Reagentien gebräuchlichen Säuren gleich, es wird 
vaa jeder das zur Rasenbindung erforderliche Äquivalent verbraucht. Dagegen 
findet bei derL5sung des Albuminats ein Unterschied zwischen den Mineralsäuren 
und der Kssis_'sauri- --t itt : von den Jlineralsäuren braucht man nämlich zur lx'>sung 
gleicher Jtlengen Albuminat gleiche Moleküle, wobei die Salzsäure und die Salpeter- 
äiure normales, die Schwefelsfttire saures Salz bilden, von der Essigsäure ist dagegen 
zur Er/iehuiL' einer J.r>sung eine viel uriiSM-re .als die einer Mineralsäure äquivalente 
Menge erforderhch. Kommt es darauf an, aus einer Albuminatlösung dos Ptxitein 
mittelst einer Säure mögliclist vollständig abzuscheiden, so bedient man sich daher 
d t/.u bessiT der Kssigsäure als einer Miiieralsäure. weil man bei Verwendung von 
Es^iig.saure weniger Gefahr läuft, durch einen üb^rschussan ääure Albuminat wieder 
in Läsung zu bringen, als bei Anwendung einer Mineralsätire. Das z^'eifsch snttre 
IMiospliat fällt das .\ll;nnn'na1 wie l ine Saure, unterselieich t sich von diesen jedoch 
diidurch, da.ss es d ^s .\ibuiu:nat im Üb^rschuss niciit merklich wieder löst. Mit fort- 
schreitender Einwirkung des Alkalt entstehen primäre Albwuosen, sekundäre Albu- 
mosen, Peptone (Maas) Es nimmt also nach Erreichen eines Optimum die 

M Devoto, Zeitsohr. f. physiol. (%. II». 465. 1891. 
*) O. Maas, Zeitschr. f. physfol. Ch. tO. 61. 1900. 
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erhaltbare Menge von Albominat wieder ab. Wie Alkalien können aaeh ozgMUSobe 

Basen wirken. 

b) Dieee Verfaftltnisse «rl«iden eine AbftndenlI^r bei gleichseitiger 

Gegenwart von Phospliafcn. Xormalo« und oinf.uMi saures Phosphat hält 
Albuminat in Lösung; eine solche Pliosphate enthaltende Albiuuinatlösung kann erst 
dann einen AlbnminatniederBohlag geben, wenn diese Phosphate dnroh ZnsatE von 
Siure in zwt ifacli saures Phosphat verwandelt sind. Nach Soyka beginnt die 
Fällung des Albutninats, wenn Ü,9 der gesamten PhosphonÄure in zweifach saures 
Phosphat flbergeführt ist tmd ist vollsundig, wenn aie Flfissigfcsit nur sweifach 
snun-s Phospliat entliält. Die Fällung des AMr niiruita erfolgt \>v\ Gegenwart von 
Phospliat demnach unter ganz denselben Bedingangen» wie die Fällung des 
Albomins ans seiner mit Mi^esininsnlfiat goAttigum XBrang. Eine LSenng mit 
0,9 Mol. zweifach- und 0.1 J,U>]. einfach siiurem Phosphat reagiert uVht sauer. Bei 
Gegenwart von Phosphat in einer Albuminatlösuug fällt also das Albuminut erst 
aoB, wenn die Flüssigkeit savre Reaktion angenommen hat. Durch Zusats tob 
Neutra Isalzen zu einem durch Hitze ganz utikoaguHerbaren Laugeneiweiss kann 
die UitzeKerinnbarkeit melur oder weniger restituiert werden (Pauly und Han- 
dowsky)*). 

o) -Natarliöhe EiweiasKiiiii^n. wie das Serum, enthalten alluiiisch reagierende 
Sah» in genügender Menge, um alles Albumin (tukI Globulin) beim Kochen in 
Albuminat übenmfüliren. Ist die seröse Flüssigkeil liinlänglich verdünnt, so er 
scheint sie fast Idar. Auf Zusatz von Säure tritt dann zunächst gleichmässige 
Trübung ein, darauf Ab.seheidung des Albuminats in Flocken. Wenn die Fällimg 
vollendet ist, besitzt die Flüssigkeit wegen ihres (iehalts an Phosphat saure Reaktion. 
Selbstverständlich kann man aus einer Kiwei.sslö.sung beim Koefaen sofort einen 
flockigen Xieflerschlag in wasserklarer Flüssigkeit erhalten, wenn man die Lösung 
vor dem Erhitzen entsprecliend ansäuert. Nur findet zwischen dem vorläufigen 
imd dem nachträglichen Ansäuern insofern ein Unterschied statt, als sich, wie 
Huppert fand, zweifach saures Phosphat enthaltende Albuminatlösungen her- 
stellen lassen, welche nicht schon in der Kälte, wohl aber erst beim Kochen einen 
flockigen Niederschlag vtm koagidiertem Eiweiss gehen. 

Von einer serösen Flüssigkeit imfer.schcidet sich eiweisshaltiger Harn bei 
saurer Reaktion nur dadurch, dass in ihm das zweifach saure Phosphat überwiegt, 
ohne dass er ganz frei von einfadi saurem Hiosphat su sein braucht. Ein eiweiss- 
haltiger Harn von saurer Reaktion karm also bemi Kochen sogleieli einen flockigen 
Niederschlag in wasserklarer Flüssigkeit geben, ohne dass jedoch deshalb alles 
Eiweiss gefällt sein muss. 

d) Kocht man in der Kälte gefälltes Albuminat, so schrumpfen die Flocken 
auf ein viel kleineres Volumen ein und sind nun. in der Kälte, in Basen oder in 
Säuren nicht mehr so leicht löslich als vorher. Von derselben Beschaffenheit ist 
das durch Kochen einer passrad angeaftuerten Eiweissloeung direkt erhaltene knagn* 
lierte Protein. 

8. Durch Einwirkung von Sainn'ii oulsteht aus Albumin Acifl- 
albumin. Dios^s ist in «'iru-in ( IxTscIniss dor koii/.^'iitricrteu gewöhn- 
lichon .Mincral.^äurcn iSai/.s;iuro. Srl)\v<'f<'lsäure, Salpctfrsiinre), sowie 
in iNcutralsalzlösungcn (Panuini-j unlöslich, dagegen m i-^ssigsäure 
gewöhnlicher Konzentration löslich. 

Daher gibt eine Albuminlosui^i;. wenn sie mit wner der gewohnliehen üffineral- 

säuren in eint^m gewi8.s»^n Übersohu.ss versetzt wird, einen Niederschlag, mit Essig- 
säure aber nicht. Nicht alle Mineralsäuren fällen das Protein (Albmuin) gleich 

») Sovka. Pflügers .Archiv 18/351. 1876. — W. Pauly u. H. Handowsky, 
Bioohem. Zeitsohr. 24. 239. 1010. 

•) P. PMum, ViNhows iliehif 4 4S& im 
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gat; von der Salntaie ist am meisten erforderlich, um den Niederschlag von 
Acidalbumin zu erzengen, von der Salpetersäure braucht man dag^en nach Mole- 
külen am wenigsten (Huppert). Die Salpetersäure fällt daher das Albumin 
am besten. Das gefällte Acidalbumin löst sich in viel Wasser, ebenso in einem aehr 
grossen t^luTschiiHs der Säure wieder auf. in der Wiirnie leichler als in der Kälto. 

Serumalbumin ist gegen Säure viel widerstandsfähiger wie Eieralbumin. 
0,25 %igB HCl oder 2%ige HC,.C00H bildet bei Zimmertemperatur überhaupt 
kein Acidalbumin (kein Neutmlisationsniedersclilap). l>ei 40" erst nach 14 Taf^n. 
2%iffBHCl bildet bei gewöhnlicher Temperatur erst nach 14 Tagen, 14 — 15 ^oige 
HCl Dei 40* erst nach vielen StnndMi Aoiaalbumin (Ooldechmidt). Bei höherer 
Temperatur (Siedf'tcinjK'mtur) ^eht die I^mwandlunp wesentlich ra.scher vor sich. 
Bei andauernder Saure wirkmig entstehen Albumosen, Peptone, K.>Tinc. X>a3 
gebildete Aoidallnmun ist duroh NeatralsalBe sehr leicht fiiubar (Umber^)). 

Auch durch Phenol winl das Eiweiss gefällt, während aber natürliche Ei\rei.sfi- 
Rksungen nur mit nahezu gesättigter wässeriger Phenollösung Niederschläge 
geben und zwar wie es nach Zapolsky •) scheint nicht mit dem Albumin, sondern 
mit den in jenen enthaltenen Globulinen, wird eine natiirliclio EiweiaBlösailg bei 

(i^cnwart von Essigsäure auch durch wenig Phenol gefällt. 

H. a c Ii w «' i s. Kür klinis( li<> Zwecke nimmt man l)oiui Auf 
suchen von Albumin auf das giciciizeili^i vorhandene (ilobulin, da ]>eitle 
vielfach <lie gleichen Heaktionen g<d)en, zumeist keine Rücksicht. L)io 
im folgenden zunächst ajigeführten Proben für den Nachweis voii E i - 
weiss im Ham beziehen sich daher auf ein Gemisch beider Snbstanseo. 
Von den aufgezählten Reaktionen zeigen die sehr empfindlichen auch 
die im nonnaJen Ham enthaltenen Spuren an. 

Für den Nachweis geringer Mengen Eiweiss soll der Harn klar 
sein; sicher klar erhält man ihn beim Filtrieren durch Asbest oder 
Kieselgur. 

I. Fällen als koaguliertes Eiweiss (Kochprobe). 

a) Allgemeine Vorschrift Handelt es sich um den Nachweis 

nicht minimaler Spuren von Eiweiss im Ham, so erhitzt man etwa 

10 ccni Ham im Reagenzglas bis zum Sieden und versetzt dann, u'loi* h- 

gültig ob wälncnd des Kochens ein Xiedersrhlag entstanden ist oder 

nicht, mit Salfjetcrsäure bis zur stark sauren Reaktion, wozu man in 

gewidnilichen Fällen <Mwa 10 — 20 Tropfen einer 2ö"i.»igen Salpetersäure 

braucht. Zeigt der Harn danach einen flockigen Niederschlag, so darf 

die Gegenwart von Eiweiss als erwiesen betrachtet werden. 

Eiweisshaltiger Ham kMm allerdings und wird in den meisten Fällen beim 
Küclien für sich einen Xit^nolllag geben, welcher ans koaguliertem Eiweiss besteht. 
Aber nicht jeder Uam, weiehw beim Kochen für sich einen Niederschlag gibt, 
enthält Eiweiss. Sehwaoh alkaKseher oder amphoterer Ham kann beim Kochen 
einen Nicclerschlag von normalem Kalkphosphat (vgl. S. 11:0) liefern, der ebenso 
flockUf ist, wie ein £i Weissniederschlag und sich in seinem Aussehen durchaus nicht 
▼um Eiweiss unterscheidet. Einen Phosphatniedemehlag ericemit man aber an 
seiner Loeliohkeit in Säuren als solchen und wählt sa dlenr Prüfung koMc aitr i e i t e 

*) Ooldsohmidt, Diss. Strasshnrg 1898. — F. Umber, Zeitachr. f. 
physiol. Ch. 2ö. 2r,H. 1898. 

N. Zapolsky, Hoppe-beylers med. obem. Untersuchungeo. 1871. 657. 
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Mpetenäure, weil ein mäasiger Übexaohiue von dieser Mnen AlbiunimiiederaohlAg 
nngel6et Iftast. Die Salpeternnre ist also der Essigsftwe vorzuziehen. Auch kann 

die Auflösung der Phosphate durcli Essigsäure imvollstäiulig sein, indem sich ein 



— 6iebold*i empfohl zuniohrt mit NH3 die Phosphate zu fiillen und das wieder 
angesäuerte Filtrat zur Kochprobe zu verwenden. 

Im alkahschen Harn entliahenes Eiueiss wird für gewöIinUch beim Kochen 
nicht als Albuminat in Lösung bleil>en. weil das Albuminat beim Kochen als Kalk* 
und Magiiesiaverbindung ausfallen würde. Fehlen einem Harn die Erdphosphate, 
so kann bei alkalischer Reaktion die Fällung beim Koolifn ausbleiben. De Jager 
beobachtete das bei einer Gravida mit Urämie, der Ca-Lactat verabreicht war. 

ISn sofofaer Hiarn koaguliert sowohl Zusatz rm CSibroaleiumlSeung, 

als auch beim An.säucm. Entfernt mun aus dSBI Harn das Ca rlurel» Zusjttz von 
Kaliumoxalat, so tritt im Fütrat beim Kochen nur dann Koagulation ein, wenn 
nrimfties Phosphat (swellaoh sanrw) oder freie Sfture vorhuiden üt; ist not 
kondärcs Phosphat zugegen, so kofl^galiert Ca-freier Ham nicht (de Jager) 

In einem mit etwas Säure, nnmontlich Essigsäure, versetzten Harn kann 
d^^egen Eiwciss beim Kochen in Lösung bleiben, in beiden Fällen wird es durch 
SaqMtecsfturo niedei^eeohlagen. 

"Dif Tuurinartige Su>)stan7: des ITarns. wclr-lie auch als Begleiterin des M- 
weisses auftritt, scheidet sich auf Zusatz von Essigsäure zu dem kalten Haine 
als homogene Trfibnng, aus dem nobh heiaaen "Bant als atfirkeie IMhong oder in 
Flocken tau, wird aber durch Salpetentnre (odnr andere IfineraUkuen) in LSsong 
erhalten. 

Es muss ausdrücklich davor gewarnt werden, dem Harn vor dem 
Koclien Säiiro zuzusetzen, falls derselbe nicht durch Zersetzuiip; abnorme 
alkalische Reaktion angenommen hatt<>, die natürlich durch vorsichtige 
Neutralisation hes<'itigt werden muss. Falscher Säurezusatz kann be- 
trächtliche Ei\veissm<'ngen der llitzekoagulation entziehen (siehe auch 
Schweissinger} -^j. 

Betet man einem sohwaeh eiweisshaltigen %m, der beim Kodien klar fe> 

blieben ist. die Saipetersäiire nur tr()])fenweiHt' zu. ho verschwindet der Niederscldag 
anfangs \iieder beim Umschütteln der Flüssigkeit, oder es braucht anfangs auch gar 
kein Niederschlag zu entstelMn. Jeder Eiweisshain aeigt diese Ersoheinnng, wenn 
man ihn mit dem fünffachen Volumen Wasser verdünnt hat. Ein Xiederscldag 
tritt dagegen auf, entweder wenn der Harn so reich an Salzen ist, dass das ge- 
bildete Acidanramin nioht in LSsnng gehen kann, oder wenn die Slösan^lrait mit 
so \nel Salpeters&ttre Tonetst wiroT da« das Aoidalbomin mm in cnr Sftiue 
unlöslich ist. 

Setzt man zu künstlich konzentriertem Harn Eiweiss, so fällt die Koch- 
probe int<'nsiver aus, als im Vergleiohaham ; ist der Harn sehr stark eing( i nut. 
so bleibt die Kochprol>e negativ (Hallauer) *), hemmende Wirkimg des Ham.stoffs. 

i3ei der Verwendung dieser Eiweissprobe können kleine Mengen Albumin 
dem Naohweia entgehen, weil sieh auch das koagulierte Albumin in der heissen 

Salpetersäure unter Zcrscf zun;^' teilweise Hist. Man muss Mich daher vollends 
hüten, den Harn nach dem Zusatz der Salpetersäure noch weiter zu kochen oder 
ihn sohtHi vor dem Koehen mit Salpeterefture su Teraetcen* 

Siebold, Zeitschr. f. analyt. Ch. 18. 248. 
*) L. de Jager, Zeitschr. f. physiol. Gh. tt. S3S. 1900. — 8. aneh Nederl. 
Tydflchr. v. CJeneesk. UK)9. II. 466. 

^) Schweissinger, Münch, med. Wochenschr. 61. 1172. 1904. 
«) HftUsner, Hunoh. med. WoohenMhr. M. 1580. 190S. 
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Bt'i der l'iitorsucliiing dvs Harns naoli der in Rede stehenden Methode 
wertlen aU8Äe.sclilos,s<'n: dvr im nonnalen Harn entlialtenc mucinähnliche Körper, 
weil erdoroL den starken Zusatz von Salpetersäure in Lösung erhalten w ird, und die 
Alhumooen, ««il aie wenigsteiM eo lange im Harn gelöst bleiben, alsderaelbe noch 
lieiss iat. 

Bagef^en kJ^en nach diesem Verfehren im Hain Niederaohlftge au f tr eten , 

die nieht aus Kisseiss bestellen: Harnsäim* oder harnsaiuc Sulze im konzentrierten 
normalen Kam (iSaugetierbame sind im allgemeinen sehr konzentriert), und eigcn- 
tfimüehe tml5sHehe l%ttren (Hamäuren) naeh innerlioher oder Sumerer Anwendung 
TOn Harzen (Terpentin. Benzor ). Balsamen (Copaiva-. Peru-. Tohibalsam. Cubeben. 
StOfaz, Santelholzöi), Petroleum. Auch Gallenfarbstolf kann, worauf Groooo >) 
anfinerfcnm macht, ans starte ücterischen Hamen ausfallen. Bei sehr hamstoil- 

reielien Tierliamen kann auch sal])et('rs.iurer Ifiiriistoff auskiystalliflieien« DieM 
Niedersciihige lassen sieh je<ioeh vom Kiweiss imterseheifh n. 

a) Die Hurnsiiure imd die hamäauren iSalze fallen, wenn .sie es überliaupt 
tun. aus dem Harn meist als gefftrbte Führer aus; man braucht also nur dann 
an tler (k'L'cnwart von Albumin zu zweifeln, wenn der Xie<h'rsehlag nicht flockig 
ist. Um sieh zu versichern, ob der Niedersehlag aus Eiweiiis besteht, filtriert man 
ihn ab und unterwirft ihn einer der Farben reuktionen (8. 1089)» am bebten der 
Biuretreakf ion. oder der Pcobe von Adamkiewicz, oder vcrsurht ihn in 
warmer Kssigsame zu und prüft die J^ösung mit Ferrocyankalauu auf Ei- 

weiss. Verdünnen des Harns auf das drei- o<4er vierfache Volumen vor »ler Probe 
kann die Ausscheidung der l[arns<iun> hintanlialten. Da es sieh al)er in diesen 
zwt ifelliaften Fällen nur um sehr geringe ^U'ngen von Kiweis.s liandeln kann, so 
prüft man zweckmäs.sig eine neue Probe mit Ferrocyanwasserstoff (Seite 1112), 
nach Heller (.Seite 1110). odvr einer der anderen .schärferen Eiwei.ssproljen. 

ß) Die organischen Säuren (Harzsäuren), welche statt oder neben Kiweiss 
ans Harn ausnllen können, unterscheiden sich vom koagulierten Albumin 
durch ihn* L(")slichkeit in Alkoliol. N'aeli Alexander ist diese Unterscheidung 
aber nicht zuverlässig, da auch gefälltes Acidalbumin in Alkohol unter gewissen 
Umständen ganz klar loslich ist. — Versetit man den Ham nach dem Kowen mit 
' Vol. Salpetersäure, so rührt tiaeh Alexander *) eine Trfibuug nuT ><m EiweisB 

her, die Harz.sa,uren bleiben in bcisung. 

v) Der aus ikteriäciiem Harn ausfallende Gallenfarbstoff besteht vorwiegend 
aus Biuverdin, und dieses ist in Alkohol ISslioh. 

fi) Der salpetiTsaure Harnstoff charakterisiert mdll dllich seine Krystall- 
form. Wiederholen der Probe naeli dem \ erdünnen mit WnsBBr^(l; 1) zeigt, daas 

es sich nicht um Kiweiaskoagidalion handelt. 

h) Modifikationen der Kochprobe. 

a) Mit Essigsäurezusatz. Man erhitzt ca. 10 rem Harn 

zum Sieden und setzt dann 2 -3 Trojifon 25<*oig6r Essigsäure hinzu. 
Für die Verwendung ausserhalb eines Laboratoriums wäre die Essig« 

säuro viel ang^-nohnior. Pk' Prol)e mit Essigsäure ist aber nicht so 
zuvi-rlässig, wie die mit Salji(_'t<>rs;iun'. Ein Übeischuss von l-lssigsäiire 
{(ist das Kiweiss sehr jcii lit wieder auf, iiatneiillich wenn das K»M li(«n 
bei alkalischer Ueaktion stattgefunden hat (siehe vorher). Auch ist das 

^) Groooo, Ber. gener. ital. di olfo. med. 1891; Zentialbl. f. klin. Med. 
IS. 1892. 

C. Alexander, Deutsohe med. Woohensdir. 14. 323. 1892; Zeitechr. f. 
«aalyt Ch. It. 121. 
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Miuin in Essigsäure nicht lOslich; es kann also eine Mucinfaübiing 
Kiweiss vortäuschen. 

Manclje patholoeisclic ITarrip ^'«■ben trotz crlieMichem EiweissL'diiilt (0,32 
hia 0,35 %) beim Aufkociieu unter Zusatz von i^lsäigsäure keine Kiweisafällung. 
Kadi Sittigen mit adnrofehausem Natrinm adieiden »her such dieae Kuno du 
Biwioiat volbtäiidig »b (DeUnnay) >). 

ß) Mit Salzzusatz. Die Koagulation wird begünstigt durch 
einen höheren Salzgehalt. Auch wird etwa beim Kochen entstehendes 
Albuminat oder Addalbumin bei einem höheren Salzgehalt nicht in 

Lösung gehalten, sondern gefällt. Bei dünnen Hamen mit geringem 
Eiwc'isscelialt ist <laher die (i<'fahr, flass Eiweiss übersehen wird, am 
l)etrüchtli( lisli'n. Es ist daher in /,\v(Mf<'l}iaftea Fällen sicher ein Zu- 
satz konzentrierter Salzlösung empfehlenswert. 

Man versetzt 10 rem Harn mit einigen rem konzentrierter NaCl- 
liösung und verfährt im übrigen wie oben. Auch andere Neutralsalze 
können iKniut/.t werden (Na-Sulfat, Aninioniunisultat !. Dufau emp- 
fiehlt 10 rem Harn mit 1 ci la einer Eösung von 250 g Xatriumcilrat 
und ÖO g yü*»oigem Alkohol in Wiiüser zu einem Liter aufgeliUlt zu 
kochen. 

y) NeiierdiiiL's jiiehrfarh empfohlen fB y c h o w s k u. a.)*\ ab<'r 
schon länger liekannt ist folgendes Verfalir<'n : Man erhit/t 10 ct iii 
destilliertes Wasser zum ^^ieden und lässt einen Trojjfen il irn herein- 
fallen. Es entsteht um den fallenden Tropfen eine leichte Opalescenz, 
die an Zigarrenrauch erinnert. 

6) Xaeh de Jäger*): 10 com unfiltrierterHam werden mit etwa Iccm 20",)i^'r 
Kaliumoxalatlösun^ versetzt und nach einigen Minuten durcli doppeltes Filter 
filtriert. Oftmals ist ein klares FUtrat nur naou wiederholtem Filtrieren zu erhalten. 
Die fUtrwrte Flüssigkeit wird mm Steden «rhitst. Entsteht ein Niederschlag, 
so ist mit flewisHlieit Eiweis-s ;ui\\t s< rid. — Eine zweite Prol« des Filtrates wird 
nach Zusatz von 2 — 3 Tropfen verdünnter Essigsäure gekocht. Bleibt der Harn 
klar, so ist gewiae kein EiweiaB vorhanden. 

Bei einem Eiweingehalt Tim 0.00 g im Liter ergab aioh ein geringer Nieder- 
aehlag, bei 0.06 g im Liter ein deutlicher Xii'derschiag;. 

Die theoretische Begründung dieser I^Iodifikation s. vorher S. 1107 Abeats 3. 

Sie hold ') empfahl den Harn mit Xl£; stark zu alkaliaieren, dann die 
Ihoephate abzufillrieren und iiu mit Eäüigüäuit» augcHauerten Filtrat die Koch- 
probe anzuBtelien. 

f) Ein praktisch auch von anderen schon verwandter Kxmstgriff besteht 
darin, dasn man da.s Reagenzglas zu etwa mit filtriertem Harn füllt, dann an 
der Kupp? das Reagenzglas anfasst und nunmehr nur das obere Drittel des Harns 

B. Delannay, J. Pharm. Chim. [6] 9. 100. 18d9. 
*) S. Zentcalbl. f. d. Krankh. d. Harn- n. 8eziiak>rgane 14. 235. 1008. — 
Bychuwsk. Deutoohe med. Woohenachr. 1902. 33. 

') 1. c. 

*) Siebold, Zeiliobr. I. «oalyt Ob. lt. Si& 18. 
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las Sieden bringt. Man hat dann den unteren kalt gebliebenen Teil des Harns 
be<)uem zum Vergleich (Engels) 

Nach Henn isfc die Koohpsobe im nonoalea Uunde-, Pferde- uad Rinder- 
harn negativ. 

2. Füllung als A c i d a 1 b u m i n. 

a) Durch konzentrierte Salpetersäure ^iiellersche 

Probe)3). 

Man schichtt't den Harn vorsichÜR auf konzentrierte Saljietcr- 
säure, so dass sich die Kliissi^keiten nicht mischen. Enthält der Harn 
Albumin, so bildet sich an der Grenzschicht beider Flüssigkeiten 
eine n a c h o b e n und u n t e n s c h a r f begrenzte, ringförmige 
Trübung. Die Schichtung nimmt man am besten vor, indem man 
auf ein Reagenzglas, das 3—6 ccm stark« Salpetersäure enthält, einen 
Umnen Trichter mit Filter setzt, das Reagenzglas möglichst stark neigt 
und nunmehr Harn langsam durch das Filter laufen lässt, so dass der- 
selbe an der Wandung des Reagenzglases herabläuft, nicht aber frei 
beruntertropft. Man schichtet so ebenfalls 3 — 5 ccni Harn auf. Die 
Beobachtung der Trübung geschiidit gegen einen dnnkl. n Hintergrund. 

L. Steiner*) hat für die Überschichtung einen be.Hondtrt'n Apjmr.vt an- 
gegeben, der aber wohl entbehrlich ist. Zwei in ihrem imtert-n Teile ilurcli ein 
SOhxa^B Verbindungsröhrchen verbundene Rea);irrgliis<T werden so t»eiiutzt. dass 
man in das Reagicrglas, in welchem die Verbindungsöffnun^ etwas höher liegt. 
Salpetersäure giesst, jedoch nur so viel, daas die Öffnung de.s Verbindungsrohrs 
nicht erreicht wird. Dann filtriert man Harn in das zweite Reagenzglas. Wenn 
da.s Reagenzglas sich stärker füllt, läuft HxOD, in das erste Reagenxj^as übw und 
Bohichtet sicli auf die Salpetersäure. 

Die Versuchnanordnung ist bei der Hellerschen Probe insofern günstig 
für das (Clingen des Albuminnachweises, als das Acidalbumin an der Stelle, wo 
es gebildet wuide, sogleich auf so viel Saure trifft, dass es unlöshch bleibt. 

Die Probe ist empfindlich, es lassen sich mit ihr noch Spaven Eiweiss er- 
kennen (25 mg im Liter nach Alm6n), doch entgehen im Harne nach Mörnor 
(s. vorher) Mengen bis zu 78 jng im Liter dem Nachweis. De Jag er fand bei eineui 
Eiweissgelialt von 0.05 7oo HcUersche Prolje negativ, bei 0,06*/,,, schwach 
positiv. Fast ausnahmslos zeigt der Harn nach Mörner auch wenn der Eiweiss- 
ring in der Grenzschicht fehlt, eine 0.5- -1 cm über dieser gelegene schwache ring- 
ISrmige oder diffuse Trübung, die sich bisweilen auch gegen die ^klpetersaure 
erstreckt. Sie rührt her von der mucinälmlichen Substanz imd kann, in namsänrc- 
reichen Hamen, auch herrüliren von der Harnsäure. Verdünnt man den Harn 
vor der l*rolje mit 2- — 3 Vol. Waaser, so bleibt der Uratniedersrhlag ans. wahrend 
die durch die mucinähnliche Substanz bedingte Trübung bestehen bleibt oder bis» 
weilen selbst deutlicher hervortritt. Diese Nietlerschlägo kommen durch das 
schwache Ansäuern des Harns zustande. Die diagnostische Bedeutung dieser 
Mucintrübung ist nattirgemäss eine andere, wie die des typischen, an der Berührungs* 
stelle hegenden, schmalen, scharf begrenzten Eiweissringes (Linossier) 

Fr. Engels, Deutsche mc<l. Wochenschr. o6. 1330. 190». 
•) W. Hcnn, Zeitsclir. f. Tiermed. 13. 201). 1910. 

•) Heller, Arclüv f. phvsiol. u. pathol. Ch. u. Mikroskopie S. 169. 186S. 

*) L. Steiner, Müneh. med. Wochenschr. 56. 1742. 1909. 

») K. A. H. Mörner, Ükandin. Archiv (L 402. 

*) G. Linossier, Jahiesbeir. t Tierofa. 87. 735. 1897. 
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Durch die Probe werden auch die AlbumoRrn und die Harzsaxiren gefällt. — 
In sehr konzentrierton Hamen kann ein Xiedcrtichlug von salpotcrsaurem Harnstoff 
auftreten; derselbe ist ini Gegensatz /.um IfarnsäureniedefSOhbg deutlich kiystaUt« 
siert und bleibt nach nur nmHsi^'f>ni \'erdünnt'n des Harns vor der Probe aus, — 
Die farbigen Ringe, welche neben dem Xiedersehlat; auftreten, liuljen mit der Ei- 
weiasreaktion nichts zu tun. Zur Konservierung mit Thynxol versetzte Harne 
geben bei der Hellerschen Probo einen ringförmigen Niederschlag, der mit EiweLn 
verwechselt werden kann. Das Thymol lässt .sich durch Scliülteln mit dem gleichen 
Vohun Petroläther (im Rea^^enzglas) entfernen (Weinberger) 

Saciif ■-) briiiyt auf i-inem ( )bjekttniger. der auf dunklem Eirunde liegt, 
einen Tropfen .Salp^'teisiiure mit einem daneben hebenden Tropfen Harn /.usammen. 
Bei stärkerem Eiwei.ssgehult bildet sich aagenblldclioh, bei i hwäclierem (unter 
0.2 " nach kurzer Zeit ein ilichtweis.ser. grauer oder graublauer Schleier, der 
sich mei.st halbmondförmig über den Sauret ropfen ausbreitet. Spuren bis 0,01 ''/^^ 
flind noch erkennbar. 

Weis.s empfiehlt l)ci der He lierschen Probe den Harn mit dem 
4 — 8 fachen \'ol. \Va.s.ser zu verdümicn. Michel empfiehlt eine mit XH^XOa 
geiütttigts NOsH. die durch ihr hohes sjxr/. tiewicht die Schichtung erleichtert. — 
.*^chnitter ^) empfiehlt allgemein lx*i Rin^proben die spezifisch leichten» Flüssig- 
keit in eine Pi[>ette einzusaugen, mit dem Finder abzuscidie.sj^en. dann die Pii>etto 
äusserlich zu reinigen und in die 8jx7.ifi.sch .schwerere Flilssigkeit einzutauchen. 
Beim öffnen des Fineoi-s treibt die einst nimende selnverere FlÜBMgk^t die leichtwe 
nach oben, woWi lif. sonders .schöne Kingbiidung eintritt. 

Nach H e n n ^) ist die H e 1 1 e r sehe Probe Sa unverdünnten normalen Hunde- 
ham positiv, also zur Diagnose kleiner abnormer Eiweissmengen unbrauchbar. 

Im künstlich konzentriertet^ Harn mit geringem Eiweisszusutz ist die 
He 11 er sehe Ftobe negativ. Seim Verdünnen wird sie dann positiT« Konzen- 
trierte Harne sind daher zu verdünnen (HaHauer) ''). 

b) F ü 11 u n ß d u r (- h N e ti ( r a 1 s a I /. e aus saurer Lösung. 
Dafür sind folgcMde Vorschriften vorhaiidfn. 

a) Vorsetzt man eine Eiweisslösung U'zw. Harn mit Kssigsäure 
bis zu stark saurer Reaktion und mit dorn gleichen Volumen einer ge- 
sättigten (jlaubersaLIööung (Punum, S. 1105) oder Magnesiumsulfwit- 
lOsung oder mit mindestens so viel (Vg ^^1) ^in^i* gesättigten Kochsalz- 
lösung, dass das Gemisch 4<Vo Kochsalslösung enth&lt (Hcynsius), 
so wird beim Kochen alles Eiweiss gefällt. Manche Harne geben 
mit Essigsäure Kochsalz schon in der Kälte Eiweissfällungen (S al- 
le owski)^). 

Die Albumosen lösen sich in der heissen Flüssigkeit und der muoinähnliche 
Korper des normalen Harns wird nioht oder unvollstHndig niedergeschlagen. Nach 
StoKvis^) entsteht beim Kochen maaehmal ein mehr oiler minder deutlich 
flockiger Niederschlag» der kein Eiwelai tat, und aus ITarbstoffen, auch Gallen- 
farbetoff bestehen kann. 

') W. Weinberger, Proc. Soc. Exp. BioL a. Med. «. 4—7. 1Ö09. 

') Fr. Sachs, Deutsche med. VVochenschr. 88. 58. 1907. 

=») H. Weiss, Di.s.s. Erlangen 1910. (J. T. .'W. — Fr. Michel. Che- 

mikerztg. S». 183. 1901. — Schnitter, Münchn. mvd. Wochensohr. 68. 629. 1911. 

*) W, Henn, Ztschr. f. Tierraed. 18. 209. 1910. 

■) Hallaucr, Münchn. nu'<l Wochenschr. 50. 1539. 1003. 

•) HeynsiuB, Pflügers Archiv 10. 239. — £. Salkowski, Zentralbl. f. d. 
med. Wissensch. 1880. Nr. 38. 

7) Stokvia, Tijdaehr. voor Oeneeek., BgL 115. 1882; Virohow-Hireohs 
Jahxesber. 1882. 1. 170. 
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Im Ffeideham bekommt man dnraii BwigHiim «11^ dbw Mvointrfibini^ 
(Bber, Henn) was dieae Probe beeintiiditigt. 

ß) Hnborts^) oinjifichlt als Reagens auf Eiweiss im Harn eine 

mit o"o Sal/.säiiro von 1,052 Diilite vorsetzte, gesättigte Kochsalzlösung, 

von welcher man dem H.un in der Kälte das gleiche Volumen hinzufügt. 

Auoh kann mau den Uam auf die saure Salzlösung schichten« wonach be 
Anwesenheit Ton Eiweiss an der Berfihmngsffilche beider ftüssigkeiten ein Nieder- 

schlaL' ;iiiftritl. Dir licaktion ist nach Riiherts 80 enipfiiullicli wie die IlcUcr- 
sche Probe, hat vor dieser aber den Vorzug, doss der Uam nicht dunkler geiärbt 
wird und keinen Niedeischlag von Hams&ure gibt. — Durch das Reagens weideii 
auch die Albuinosen und die Hürzsäurcn gefüllt. - Hundeham sowie oft Ffeinleham 
und Rinderham reagieren auch normalerweise positiv (Henn). 
Garrat*) bestätigt, dass die Probe sehr soharf ist. 

y) Ein anderes von Roberts *) angegebenes Reagens besteht aus einer 
Mischung von 1 Teil starker äaljpetersäure und 5 Teilen gesättigter Bittersala* 
lösnng. Es verhält sieh wie die lusdiun^ von Salzaänve und Kodiaah. Audi bei 
dieser Probe kann man den Kun auf die Salzlösung sduehten. Nach Magnire 
ist die Probe selir scharf. 

Da auch das gebildete Aoidalbnmin in Alkohol löslich ist, so lassen sich die 
Har/.säuren von ihm. nicht so wie vom koagulierten Kiweiss, durch ihre höshehki-it 
in Alkohol unterscheiden. Setzt man aber nach Ro ber ts die Salzlösung dem Uarn 
tnmfenweise hinzu, so verschwindet die entstehende Trübung beim Umsehöttehi 
annuig.s wieder, wenn sie aus EiweisH besteht, während fh-r von Har/.säuren her- 
rührende Niederschlag dauernd ist und auf Zusatz von überschüssigem Uam nicht 
wieder versohwindet. 

Alexander^) gibt noch folgende unterscheidende Reaktionen an. Auf 
Zusatz von 2 — 3 Tropfen Salzsäure zu 8 — 10 ccm Harn fallen nur die Harzsäuren; 
erhitzt man die Probe nnter Zusatz von noch mehr Sänre, so tritt bei C>egenwart 
von Har/.säuren Hotfärhung ein. Essigsäure fällt das Eiweisfli nicht, aber die mucin- 
ähnliohe Substanz und die Harzsäuren; die Säuren sind in überschüssiger Esaig» 
tänn löslich. Man kann auch die Harzsäuren ans dem mit viel Essigsäure ver- 
setzten Harn durch Schütteln mit Äther entfernen vnd die rückständige Flössig- 
Mßit dann auf Kiweiss untersuchen. 

Oallenfarbstoff I6st sich, wie ans dem koagulierten Harn, in Alkohol mit 
grüner Fai'l)e. Erweist sich der Gallenfarbstoff Ix'i diesen Prol>en störend, so soll 
man nach (irocco den Harn nach Zusatz von 2 — 3 Vol. Essigsäiue einige Stunden 
stehen lassen und ihn erst dann, wenn das Filtrat mit Essigsäure Uar bleibt, auf 
Eiweiss nntrasai^eo. 

3. Fällung durch spezifische Reagentien. 

a) Fällung durch Ferrocyan Wasserstoff (S. 1088). 
Man versetzt den Harn reichlich mit Essigsäure und darauf mit einigen 
Tropfen Ferrocyankalium; bei Gegenwart von Eiweiss entsteht ein 
dichtet, weisser Ni<>d<>rschlag Ililger)^). Mit dieser Reaktion lassen 
sich noch Spuren Eiweiss auffinden. 

Kl. er. Zentralbl. f. d. med. Wissensch. 1H8(). 501. \V. Jlenn 1. c. 210. 
-) Wm. Roberts. I^ncet II. 15. 1882; Virehow-Hirsehs Jahresber. 1882. 
1. 169; Zeitsehr. f. anah-t. Ch. 22. 628; Chem. Zentralbl. 1883. 424. 
») J. M. (larrat, Xew York med. Joum. 1898. 

') Roberts. Ciiem. Zentralbl. IRSf). 412. — Maguire, Lanoet, June 1886. 
10S2; Virchow-Hinschs Jahresber. 1886. 1. 157. 

') C. Alexander, Deutsche med. Wooheosohr. 14. 323. 1893; Zeitadhr. t 
analyt. Ch. X\. 121. 

•) Hilger, Aroh. d. Pharm. [3] 6. 388. 
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Ferrocyanwasserstoff (^Essigsäure und Ferrocyankalium) 
fällt nur das Harn|)epton (aus Neutrals;ilzlösnnR) und wahrscheinlich 
aurli die rdiK; I »«'iitcroalhmiKisc Kutsche r) n i c h t; di«' Niodcrsc hliigti 
mit den Alhuinoseii sind Ixii (iegeiiwart von iihcrschüssigor Essigsäure 
in der Wärme löslich, ferner in \eutralsaiziösungea die iN'iederschlägc 
der Prot- und der Deuteroalbumose. 

Von den ISweissIcSrpeni geben nur noch die Albnmoflen und das Nncleo* 

albuinin mit Forrocy-inwasserstoff aiioh Niodt'iscliliict'; div Xit-dfrscliliige der Albu- 
mosen iöüen sich aber in viel Eaaigsäure, mMueutliok in der Wärme, sowie, mit 
AxuauAuBO» des der HeteroftnymniMe, auch in Nentrahakloeung (ChlomatTram, Ferro- 
t^yankalium). 

Trübt sich der Harn ttllf 2huatz von fisaigsäure allein, was bei Pferdeiiam 
die Regel ist, 80 kann diese Trfilmng lierrähren entweder von dem muoinftlmliohen 
Kfiiper des nonnnlrn Harns, wa.s jedooli selten der Fall ist, oder von den 
melofocli erwähnten üarzsäuren; diese lösen sich leicht in Alkohol. Von der mucin- 
fthnHchen Substanz beft«it man den Rani, wenn man ihn unter Vermeidung eines 

übersc'lui.sw>s mit so viel essigsaurem Blei versetzt, dass ein floekiger Niederschlag 
entsteht. Das (bleifreie) Filtrat trübt sich mit KsHig.säure nicht mehr, und die 
Prfifnng mit FerrocyMilcalium gibt ein imsweideutigcs Resultat. 

Reinste Animoniumsal/f l'''1>i'ii mit I'\rrocyan\vasserstoff eine Trülmiig 
(Bardaoh) Verwendet man isüetieliiur als KJarmittel, .so geben die FUtrate 
aueh häufig mit FenooyanwaaaerBtoff &iibung durch gelöste iSpuren von ESsen. 
Aiieh geringer Sisongebut des FÜtrierpapien kann sn Träbungeu Anlas» geben 
(Bardaoh). 

Aueh Zinic aus rann AufiS&ngen des Harns benutztenlOefissen kann mit 

Ferrocyanwasst^rstoff eiwei.ssäliMliche 'I riil)un<.'in geben (Schmidt*)). 

»Setzt man zu künstücli konzentriertem Harn Eiweias, so ist die Frulx» mit 
Eerrocyanwasseratoff negativ, Iwim Verdünnen wird sie positiv; die phusphor- 
aanim Salze sollen hemmend wirken (Hallauer) 

Statt Essigsäure kann man zum Freimachen des Ferrooyanwasserstoffs 
aueh Zitronmisaure boratsen (Pavy). 

Ifarnsiiiiie kann bei der Es.sigsäure-Ferrocyankaliumprobe Bloh plotslioh 
als staubiürmücer ^tiederachlag ausscheiden (iSohweissinger) ^). 

In mit Bittersalz gesättigter Albuminlfisung entstellt der Niederschlag naeh 
Kowalewsky *) schwer. 

b) An Stelle von FerrocyankaUum hat Mya*) das Nitroprussiduatrium 
vorgeschlagen. 

c) Rhodankaliu m nach Zoucliloa. "Das Reagens besteht aus einer 
Mischung von lüO ccm 10 % igem Rhodankalium mit 20 ccm Essigsäure. 
Von ihm setzt man dem Harn einige Tropfen zn. Nach Ollendorf zeigt es nooh 
0.f)0." nach Seliick 0.007 "„ Eiweiss an. liisst alier na:h ()llen<lorf uno Ver- 
weohselung mitHarn| • pUjn /.u, nach Soh i ckzu ar cineVurwchselungmitAibumosen, 
aber nieht mit Hampt i hm. Ein NiederschUig tritt cber naeh Mörner erst 
auf Zusat 7, gro.sspr Mengen Kho lnnkalium ein. — Stiitt der Lössung hat Zouchlos 
moB trockene Mischung vnn RhodankaUum und BemsUünsaure vorgeschlagen; 
mit dieaoB jgeben nach Ollendorf nur nooh 0,007* « Biweias smen Ntederschlag. 
und naoli Sohiok ist Oie BmpfindUohkeit etwas gerii^, ab bei Verwendung 



, ^) B. Bardaoh, Zeitsehr. f. anaivt. Ch. 4S. 65*. 1904. 

*) TT. Schmidt. Wien. klin. Woclunschr. 20l 228. l'.MiT. 
^) Haliauer, Münch, med. Wochenschr. SO. 1£39. 19U3. 
*) Sohweissinger, Münch, med. Woduosohr. H. 1172. 1904. 
■') Kowalewsky, Fetenbuxger med. Wodiensdir. 81. 1887; Jahresber. f. 
Tieroh. 1887. 4. 

*) O. Mya, Aroh. d. Pharm. 226. 600; Zeitaohr. t analyt. Gh. 27. 124 
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von EaqgBftun. — Naoh dieser letzteren Modifikation können auch im normalen 
HmidB«» Fforde*, Knderham Trabungen aaftnten (Uean')). 

d) Die FAIlung durch Metaphosphorsäare wurde zuerst 
von (^i r i g g , dann von Hindenlang') zum Nachweis von £iweis8 

im Harn angewandt. 

Metaphosphorsäurp fällt alle Eiweisskörper. mit Ausnahme dos Peptons 
(Hofmeister); nach Di Huer sowie Übermayer') werden zwar Albuniosen in 
kcMUBentrierter I^isun^ von der Säure gefilllt, ISien äoh aber im ÜbersohtUB der 
S&ure leicht wie<ier auf. 

Die Probe ist nach llindenlaiig so empfindlich wie die Kocliprolx; und 
die Prol>e mit Ferroeyanwasserrtoff» wird af)er nach Dillner durch die Heller- 
sehe Probe ül)ertroffen. Albumose wird gleichfalls gefällt, ebenso Ham.sänre. 
Die Reaktion scheint nicht ^anz verlasslich zusein, da auch manche gegen andere 
Proben eiweissfreie Harne Trübungen geben (Penzoldt, von Noorden). Sättigen 
der All)\uniniöeung mit Bittersais schwächt nach Kowalewsky *) die Empiind- 

lichkeit ab. 

Man kann die Mctaphosphorsäure in Stdjstanz und in Lösung anwenden; in 
Liisung geht die Siinre aln-r leicht in gewölinlielic Pliospliorsiinre über, durch welche 
Eiweis,s nicht getallt wini. Nach Blum ') soll diese I niwandlung langsanier er- 
folgen, wenn man der 10 "„igen .Säurelii.sung auf 100 cem eine Lösimg von 0.03 
bis 0.0.") g Manganehlorür in verdünnter Salzsäure und eitiigi' Mes,st-rs])itzen Blei- 
8Uperox\°d iiin/.utügt untl filtriert. Die l..ösung ist schön rosenrot, so lang Meta- 
phosphorsäiu« als solche vorhanden i.st. 

e) Trichloressiirsäure. zuerst von ross.st ern und Kuda ko ws ky , dann 
wie<ier von Kaabe mid von Kowalewsky empfohlen; sie fäl lt d ie Albamosen 
( Pepton) nicht oder uivoUetändig, der Niedcs'Bchlag Idst aich in der Wärme (M»rti n, 
Obermayer)*). 

Die Trichloressigsäure (S. 1088) wendet man nach Raabe in der W'ei.se 
an. dass man in 1 ccm filtrierten Harn in einem engen Reagenzglas ein Ideinee Stück 
der Säure wirft: bei (k'genwart von Eiweiss i'ntst<lit an der Grenze 7.wi>e!u'n 
Harn und der entstandenen Losung der Säure eine scharf abgegrenzte, triilx- Zone, 
Normaler Harn gibt keine ähnliche iieaktkm; harnsiiurereichcr kann eine diffu.se 
Trübung aufwcix-n. die aber In-im Erwärmen verschwindet oder übcrliaupt nicht 
auftritt, wenn man den Harn vorher verdünnt. Die Probe soll em^tnidiicher sein, 
ah die mit Metaphosphorsäure mul die Hellersdie. — Sie Ttichloressig.säuie 
kann dem Kam auch in konzentrierter Lösung zugesetzt werden. — - Reale er» 
wännt mit Tricliloressigsiiure zum Sieden, wobei die Fälhmg intensiver wirtL 

') C. Zouchlos, Wien. allg. med. Zeitg. 1. 2. 1890; Zeitsclir. f. analyt. 
Ch. 29. 380. — A. Ollendorf. Deutsche .Me<lizinalztg. 1893. 77; Zeitsclir. £. 
analyt. Ch. n. UM. - R. Schick. Prager m<-d. Woehenschr. 1800. S06. — K. A 
H. Mörncr. Skandinav. Archiv tt. :{ö!). IS'M). Henn. 1. e. 

-) \V. C. <irigg, Brit. med. Journ.. Muv 25». IH.SO. HOJ); Jahresber. f. Tierch. 
1880. 1. - C. Hindenlang, Berl. klin. Wfichen.schr. 1S81. 20ö. 

F. Hofmeister, Zeitsclir. f. anaivt. Ch. 21. ir.l. Hj. Dillner. Jahn sb. 
f. Tierch. 1882. 209. — F. Obermaver. Wiener med. Jahrb. 18H9. 370: Zentrulbl. 
L Phvsiol. 1889. 223. 

' *) Hj. Dillner. .rahre<hrr. f. Tierch. 1882. 209. C. v. Xonrden. Arch. 
L klin. Mi'd. 3!S. 222. ISS.'». Ko u alew skv. Petersburg, med. Wochensclir. 31. 
1887; Jahresber. f. Tierch. 1887. 4. " • 

*) L. Blum, Chem. Zentralbl. 1887. 345. 

'■) (Jrossstern u. Fudako wskv. bei Kowalewskv, Zeitsclir. f. anaivt. Cb. 
i4. 551. 1885. A. Raabe. Pharm. Zeitschr. f. Russland 20. 445; Zeitschr. f. 
analyt. Ch. 21. 303. N. Kowalewsky, a.a.O. — C. J. Martin, Journ. of 
Phvsiol. 15. 376. — F. Obermayer, a. a. O. — E. Reale, Jaiiresber. f, Tierch. 
27. 344. 1897. 
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f i S a 1 i c y 1 s II 1 f n n s ;l 11 r iS. 1088 ) kann im Harn direkt ge- 
löst werdiMi, indoni man einige Krystalle von Salicylsulfonsäurc hinzu- 
gibt, odoi man setzt tropfenweise eine ca. 2Ü"oige L(isung von ^Salicyl- 
sulfuöauix' dem Haan zu (U. Mayer). Roch ix;reilet eia Reagens, 
indem er 13 g Salicylsäure in SO g H^SO^ in der WäiDM löst und 
dann nach dem Erkalten 67 ccm Wasser hinzusetzt Koch verwendet 
eine gesättigte wAsseiige Lösung, ebenso Murray^). Die Probe nach 
Roch so empfindlich wie die Hellersche Probe, zeigt nach William 
noch Eiweiss bei einer Verdünnung von 1:130000 an. Gibt mit nor- 
malem Harn keinen Niederschhig (Roch), fällt die Harnsäure nicht 
(Hoch, William)^), auch nicht die Harzsäuren (William). 

Albumosen wcrdon zum Teil gefällt; die Niedorschläge lösen sich Ijeim 
Erwurmon, während daü Albumin sich nicht beim Erwärmen löst (Stein) 

Nach Mankiewioz entsteht bei einem Eiweissgehalt von 0,001% eine 
bläuliche Färbung, bei 0,003 Opalescenz, bei 0,00.'>— 0,01 % ein Niederschlag 
mit weisslicher Färbung, bei 0,02% eine ganz dichte Trübung. Praun versetzt 
einige com filtrierten Harn mit einigen Tropfen konzentrierter Lösung von Salioyl- 
sulfosäxire und schichtet danii von dem filtrierten Harn darüber. So hat 
man den gemischten üam und den Veigleiohsham im aelben Reagenzglas 
und kaim noch Trübungen feststellen, die noh sonst nicht wahrnehmen lassen. 
Die Probe ist demnach etwas schärfer wie die Hellersche Probe, nach Neu- 
mann überhaupt die schärfste Eiweisspiobe. Auch Cammidge^) hält dieselbe 
für die beste und mverlftssigste. 

Slowzoff') be'rtchreibt einen eigenartigen, albumoseähnlichen Eiweisskörper, 
dor sich periodisch im MorK^cnliiirn findet, der mit SallcylsalfofliMin einen Nieder- 
schlag bildet, der sich in der Wärme wieder auflöst. 

Oxyphenylsohweflige Säure, welche Snlfosalioyls&nre enthftit, 
fallt nach Bourceau *) ausschliesfilieli das koaguhi rhare Eiweiss, nicht aber Alba- 
mosen, Peptone, Alkaloido, Antipyrin. Salicylate, Fnitc, I*hosphate. 

g) Asaprol (.i-Naphthol-a-SulfoHäure). Man s^-tzt zu 4 — ü ccm Harn 
1 — ^2 Tropfen Salzsäure und 10 Tropfen 10 "„ige AsaproUfiwUlg oder verwendet 
eine 10 "oig«) Asaitrollösimg, welche mit 0,1 Voi. Saizsftnre vecsetst ist. Zeigt 
0,01 % Eiweiss an (Kiegler). 

h) Aseptol (Orthophenolsolfosftnre) kommt in 33'/3%iger LSsung in 
den Handel. Zu ( cm Tf irn 1") 20 Tropfen. Fällt Eiweiss nooh bei 0,006.%, 
ist aber nicht so haltbar wie Asaprol (Riegler) 



G. Rooh, Pharmak. Zentmlhalle 48. 393. 1901. — O. Mayer, Schweiz. 
Wochen^t hr. f. Ch. u. Pharm. 45. 446. 1907. — Koch, Zeit.schr. f. wissen.sch. Mikro- 
skop. 18Ö4. 407. — Murray, Zeitschr. d. fisterr. Apoth.-Verein8 1904. 578. 

*) G. Roeh, Pharmak. Zentralh. 39. 540. 1880; Zeitsohr. f. analyt. Gb. 39. 
241. ~ J. A. ^fac William, Brit. me<l. Joom. 1891. 1. 837. u. 1893. 1. 116; 
Zeitschr. f. analyt. Ch. 30. 740; 81. 483. 

*) R. Stein, Ghem. Zentralbl. 1898. I. 225. 

*) Mankiewicz. C'hem. Zentralbl. \m). I. «30. — A. Prr.un. Deutsche 
med. Wochcnschr. 37. 220. 1901. — J. Neu mann, Diss. Erlangen 1891. — P. P. 
Gammidge, l^anoet 1899. 22. April. 

5) W. Slr.w/.off, Wratsch. 190r>. Xr. 7. ; Jahreslwr. f. Tieroh. 33.313.1906. 

*) Jüourceau, Compt. rend. ijoc. BioL 49. 317. 1897. 

') E. Riegler, Wien. Um. Wodwnsohr. 61 981. 1894; Wien. med. BNltter 
36. 1896. 661; dmn. ZentmlbL 1896. 1. 362 uid 1083. 

Xanbaocr-Huppart, Anal/so dM Ulm«. 11. Anfl. 71 
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B«rr»lM Bohiohtet filtrierten Uam auf ein» 20%i£e Lösuha von .Afleptoi 
Bei AniraseQlieit yan Qalle nftw bstof f entsteht ein gribwr Bing, bei Amnmahait 

von Eiweiss ein ^veis8er Rin^ (noch bei 5 mg im Liter). Altoh AHnunOSeil Wesdan 
gefallt, die Niederschläge löaen aich beim lilrwännen. 

i) Pikrins&iire. Tropft man normalen "Haxn in eine kalt geeftttigte Pikrin- 
säurelösung, so bleibt sie klar, während naili jedem Tropfen eiweisshaltigen Harns 
ein weiaaer Xifidersohlag in Streifen zu Boden sinkt (Galippe). — Xaoh Hager 
man Ham mit einem halben Yolnmen reiner Salsaaare nnd sohiehtet auf 
die Flüssigkeit kalt gesättigte Pikrinsäurelösung. Bei Gegenwart von Ei\veis.s 
entsteht an der Grenzzone eine Trübiu^ und zwar fast augenblicklich, wenn 
Spuen Eiweiss vorhanden aind, sogleich, wenn der Hiuii 2% (!) Ei-vreisB 

enthält'). — G. Johnson überschiehtet dm Harn mit dem gleichen Vol. kalt 
gesättigter PikrinsäurelösunjK; sie muss im überschuss vorhanden sein* wenn 
ne ftUen soll. — Esbach *) bediente aioh frfiher cur FUhmg des Eiw eia a co bei 
seiner Art der quantitativen Bestimmung des Eiweisses einer Mischung von 0 Vol. 
Fikriusaurelusung, mit 10,5 g Pikrinsäure im Liter, und 1 Vol. Essigsäure von 
1,040 Diehte, neoerdings dner LSeong von 10 g Pikrinsftuie nnd 20 g krystalK- 
«erter Zitronensäure im Liter. - • Die .Säure fällt alle Eiweisskörper, aucli das 
Pepton luid den mucinartigen Bestandteil des normalen Harns, femer die U&m- 
Axae sowie das Kreathiin ( Jaf f ^ siehe S. 666) «id Alkaldde (wie das CSumn, 
Hager). S. auch bei quantitati^'er Bestimnning nach Esbach. 

Nach Johnson sollen sich die von Albiuuosen, dem Mucin, Alkaloiden und 
Uraten herrAhrendeo Niederschläge beim Erwftrmen wieder ISsen; anderereeite ist 
aber zu beachten, dass normaler Hani heim Kochfn mit Pikrinsäure einen starken 
flockigen Niederschlag gibt (Hupuert). Derartige ^iiedersohläge treten nach 
meinen Erfahmngen nur Im Znsate kleiner Pikrinafturemengen auf, nicht bei Znnats 
toa reichlich Pikrinsäure (Schulz). 

k) Die bereits von Owen Rees, später wieder vonAlmön empfohlene 
alkoholisohe, easigsftmehaltige Tanninlösung (4 g Tannin in 8 com 25 ^^,if^eT 
Essigsäure und 190 ccm Weingeist von 40 — 50 **„) fällt allerdings noch sehr geringe 
Mengen Albumin, aber sie gibt auch in normalem Uam mindestens Trübungen. 
Biaen bettftdhtliohen Nkdersohlag erh&lt man nach Ott *) auf Znsata Alm^nseher 
Tlanninlösung zu normalem Harn, welcher snir Hälfte mit Kochsalz gesättigt ist. 

Toenetti') empfiehlt folgendes Verfahren: Man löst 1,6 g Gerbsäure in 
000 oom Auohol. Davon fügt man 3 com m ebensoviel HMn und gibt nodh 3 oom 
25*'oige8 HCl hinzu. Bei (Gegenwart von Ei\veis.s bleibt ein Niederschlag. Ks 
sollen noch 1 : 200000 Eiweiss entdeckt werden können. Bei ikterischem Harn 
entfernt man den Farbstoff dureh Zusats von Eisesaig. 

1) Phetml. M<''hii verwendet zum Fällen des Eiweisses behufs quanti- 
tativer Bestimmung desselben eine Lösung von je 1 Teil krvstallisiertem I^henol 
und kftuflioher Essi^ure m 2 Teilen Alkohol von 00 % ; der E&m wird auf 100 VoL 
mit 2 — 3 Vol. Salpetersäure und in Xo]. dr r Phenollösung versetzt und geschüttelt, 
worauf sich der Niederschlug abiset^i. ^Schneller erfolst die Abscheidung des 
Niedsradilags, wenn man statt der Salpetersäure ein halbea Volunen gesättigter 



») Barral, Presse mtniicale 1897. 121. 

*) Die Angabe Hagers findet sich zuerst in dessen Handbuch d. pharm. 
Praxis 2. 1187. In der neuen Auflage 1907 fehlt diesellK*. Die .\ngabc, daas 
ein Harn mit 2°.„ Eiweiss sogleich eine Trübung gebe, ist mir nicht verständ- 
lioh, da so hoher Eiw^eissgehalt praktisch ja kaum vorkommt. (SehulE.) 

=») Galippe, Caz. med. de Paris 10. 1873. 122. ™H. Hager, Chem. Zentralbl. 
1879. 096; Zeitöclir. 1. analst. Cheni. 19. 382. Pharmaz. Zentralh. 20. 337. 1879. 
— 6. Johnson, Brit. med. Joum., Mav 1883. 504. 614 und Oktober 1884; 
Lanoet TT. IS. 1SS2 und Dezbr. 1884: Zeitsclir. f. analvt. Oh. 23. 11.5; Virchow- 
Hirschs Jahresl)er. 1882. 1. 1()2; 1883. 1. 257; 1884. 1. 241. ~ Esbach, Zentralbl. 
f. d. med. Wissensch. 1880. 430. 

*) Ad. Ott, Prager Zeitsehr. f. Heilkimde 1«. 177. 180«. 
A. Tognetti| Gazz. degh osped. 1906. MaL 
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Glaubersalzlösung verwendet. — Ch. Meymott Tidv versetzt den Harn im 
Reagenzglas mit 10 Tropfen Alkohol vtm 0,805 Dichte und 10 Tropfen Phenoi» 

worauf sich bei Gegenwart selbst nur von Spuren Eiweiss (1: l.'iMH)) Flecken 
abaoheiden sollen; oder er fügt dem Harn 15 Tropfen Alkohol zu und darauf eine 
LSunng von Phenol in so viel EisesMi^. dass sich die Lösung mit Waaaer nicht mehr 
trübt . — Dr-r Eiweissnioderschlug. welchen das M»'« Ii usche Reagens gibt, verschwindet 
beim Erwärmen und gestattet keine rnterschcidung von Albumosen und Alkaloiden. 
]|ill*rd ^) wendet daher ein Reagens an, welches aus 2 Gewichtateilen krystalU- 
siertem Phenol. 7 Eisessig und 22 Kalilauge (Xormallauge) besteht; die Menge 
der Liuge soll genau eingehalten werden (Hie ist der Menge des Plienols äquivalent). 
Hau schichtet den Harn auf das Reagens. Niederschläge von Alkaloiden oder 
Pepton lösen sich in der Wärme und in Alkohol, Har/-säuren in Alkohol. Fällt 
Ei weiss noch bei 1:2Ü0Ü(X); auch Gar rat ') hält diese Reaktion für sehr scharf. 

Reagiert der Harn nicht genfigend sanier, so soll man ihn nach Ilimow 
mit zweifaehsaurem phosphorsauren Xatron ansäuern, den Mueinnieflcn^elilag 
sich absetzen la.s.sen oder abfiltrien>n und dann ",,ig'' Plienollösung zufügen. 
Trete danaofa, auch bei Erwärmen, keine Trübung od<-v kein flooldger Nieder- 
schlag auf. so sei der Harn eiweissfrei. ■ — Nach Lewis -) dagegen entstehen auch 
in ganz normalen Hamen auf Zusatz von Karbolsäure und Ivssigsäure flockige 
Niederschlüge. 

Cübiulioun ') übersehichtet den Harn mit einer gesättigten LfKsung von 
Karbolsäure in absolutem Alkoliol. Die Probe .soll der Helle rschen l'robe über- 
legen sein. - - Fuchs benutzt eine Mischung Toa gleichen Teilen Phenol und Glycerin. 
£iwei8shaltiger Kam wird duioh dieses Reagens getrübt oder gefiUlt. Empfindlich» 
keit 1: 1000. 

m) SozojodolsStire. Man 18et 10 g Sosojodolsftm« (Dijodparaphenol- 

.sulfosäure) in 100 ccm Alkohol. 10 ccm Harn versetzt man mit 10Tro{)fen Reagens. 
Bei Anwesenheit von Eiweiss entsteht eine weisse Trübunc oder ein Niederschlag, 
der beim Erwftrmen nioht rersoliwindet (Onirin) *). 

n) Wolfrarasäure und Molybdänsäure (S. 1088). Sonnenschein 
▼erwendet eine mit Essigsäure (o<ler Phosphorsäure) stark ange-säuerte Losung 
eines lüslichen Salzes der S^iuren, Maschke eine Lö.sung von 30 Teili n woltram- 
aanrem Xatron und 75 Teilen 30 %igcr Kiwigiimo in 120 Talen Wa8,ser. Oliver*) 
eine ^lischung aus einer 20 ",,igen Lösung von wolf ramsaurem Xatron. einer 
60 %igen Zitronen.saurelösung und destilliertem Wasser zu gleichen Teilen. Jawo- 
rowski eine Losung von I Teil molybdänsaurem Ammon oder wolframsanrem 
Xatron und 4 odi r Teilen Weinsäure in 40 Teilen Was-ser. Xach Jaworowski 
setzt man zu 4 etni mit Weinsäure aiigesiiuertem Harn einige Tropfen des Reagens; 
Harn, der auf 200000 nur 1 Teil Eiweiss enthält, gibt in 2—3 Sekunden Trübung 
oder Xiederschlag. J>as Reagens gibt schon mit normalem Harn eine sehr deutliche 
Trübung (Hupport), fällt auch Harnpepton und ALkaloide. der Peptonniederschlag 
lost sieh in der Wanne. Nach So nnenschein löst sieh der Wolframsäure-Nicder- 
schlag in Ammoniak; vorher ist die Phosphorsäore wegsuwasohen, weil sonst 
phosphorwolframsjiiires Ammon ausfällt. 

•) M^'hu, Joum. de pharm, et de chimie 9. 95. 1869; Zeitschr. f. analj't. Ch. 
8. 522. — Tidy, The I^ncet. 1870. 1. 691; Zentralbl. f. d. med. Wissensch. 1870. 
611. — Henry R. Miliard, A treatise on Brights disease of the kidnevs. See. 
edition. New tork 1886. 65. — G. IL Garrat, Jahresber. f. Tierch. 29. 294. 1899. 

') S. P. Ilimow, Petersburger med. Wochenschr. 26. 1879; Zeitschr. f. 
analyt. Ch. 19. 382. — W. M. B. Lewis, Xew York med. Reoord, Sent. LI. 1870. 319. 

') W. Goiquhonn, The lanoet. 1899. 6. Mai. ~ Fnohs, Phann. ZentcalbL 
1008. 400. 

♦) G. Gu6rin, Joum. de Pharm, et Chim. [6]- 676- 18Ö9. 

*) O. Maschke, Zeitschr. f. anaivt. Ch. 16. 427. 1877. — Oliver, On bed- 
side urine testings. London 1883, naoh K. Leoorohö u. Ch. Talamon, Traitö de 
l'allNuniniirie. Ms 1888. 44. — Ja wo r o w ski, Jahiesb. i. TSeceh. tS. 192 1892. 

71» 
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o) Chromalure (8. 1088). ZnmtKeiniger^TropfeneiiierS— 10 %igen LBsimg 

zu schwach angesäuertem eiweiashaltigcm Ham bewirkt einen gelblichen flockigen 
Niederschlag (Rosenbach). — £ia Peptonniedersohlag löst sich in der Wärme; es 
jkBnneii anon aansaftuno angfialleii (GTn^rin). — KuhunbidiRnnatlSBaiig wUrt 
tskbt direkt ciwoisafällend. sondern erst nach Säurezusatz (Gies) 

p) Jodjodwasserstoff (6. lUh8)au8 2g Jod, 4 g JodkaUum in 500 ocm 
WaaMT und SOO oam lAmrkeir Bni^ura. IXIlt auch Alkaloi^. Tanret *) aohreibt 
dam Reagens dieselbe Empfindhclikeit zu wie dem .Todqtiecksilberkalium (1088). 

q) Chlorkalk (S. lOBS). £ine Mischung aus gleichen Volumen Ham und 
tome nfa iar t er Salnioxe wird mit 2 — 8 Tropfen gesättigter CShloriBalUösun^ ftber^ 
schichtet. An der Onossduoht miaser Saum. Zeigt noch 0,01 % läwoiaB aa 
(Jolles). 

Im alkaliBohen Ham der HerbiToren ist bei diesar Konnntratioii die Reakfcicm 

unscharf wegen der sich entwickelnden COi-Blasen (Henn)'). 

r) Phosphorwulf ramsäure \md Phosphormolybdänsäure sind zum 
Nachweis ron Elweias im Ham nicht geeignet, w«U Tiefe notmafe Hambestand- 
tdle fällen (S. 10H7). Über Verwendung der VhoBghMwcl U xaittatsan cum Naohweia 
von Albumosen s. dort. 

t) Quccksilbersalze. 

n) Quecksilberchlorid. Nach Zduchlos gibt Quecksilberchlorid in 
einem Eiweissham eine durch Essigsäure nicht verschwindende Trübung, während 
in normalem Ham entweder eine Trfibimg ausbleibt oder durch einige Tropfen 
Kssigsäurc leicht zu beseitigen ist, Mit einer Mischung von 1 Teil EssignäTirc und 
6 Teilen einer 1 %igen iSublimatlÖBimK wird zwar Eiweiss gefällt, es entsteht aber 
kein Niederschlag von Pepton, HanuHlure, Phosphoraftuie. iSohiok bestätift die 
rnfa!II>;irk<Mt von Pepton und Albuniosc: das Reagens bewirkt aber in stark ver- 
düimten Hariisäurelüäuiigen Trübung und gestattet nur den Nachweis von 0,014 % 
Eiweiss. Auch Ollendorff*) findet die Probe nicht empfindUch genug. 

Xatriumquecksilberchlorid. Fürbringer*) schlägt ein Gemenge des 
Doppslsalzes von Quecksilberchlorid und Chlomatrium mit Zitronensäure (in 
Gebtinekapseln von Apotheker Stütz in Jena) vor. Mayer löet 6 g HgCl., 5 g 
Zitronensäure, 40 g NaCl in 5(K) ccm Wasser. Das Reagens ist fast so empfindlich, 
wie Tanrets Reagens, fällt im («egensatz vm diesem Alkaloide nicht» gibt aber 
manchmal auch mn Harnen Trübung, in denen sich sonst kern Eiweiss nachweisen 
lässt. .S?hr konzentrierte Harne, welche Hams&uzo abscheiden koanten, müssen 
vor der Prüfung verdünnt wenlen. 

Um die Schichtung zu crleichtem, empfiehlt Ravold das Spieglereohe 
Reagens mit dem gleichen Volum krasentrierter Magnesiiimswlfatlösung su -ver> 
setzen. 

Spieglers Reagens besteht aus einer Lösimg von 8 g Sublimat. 4 g 
Weinsäure, 20 g Rolirzucker mlcr st iM <Iossen. wegen der grösseren JIaltb;irkcit. 
bisser 20 g (ilycerin, in 2iX) ccm Wasser. Der mit einigen Troufen I^ssigsauro 
versetzt«, wenn nötig, filtrierte Ham wird auf das Reagens gescliichtet. Es ist 
Eiweiss noch in der W rdünnung von 1 : 2r/M¥>0 nachweisbar (nach Pollacci 
sogar 1 : 365 000), und normale Harne geben die Reaktion sehr häufig. Die 
Spieglersclie Reaktion ist manchmal positiv, wo alle anderen Reaktionen ver- 
sagen; es handelt sicli »ia wolil um Mucinspm-en (Schweissinger). Gegen 
Täuschungen diu-ch Mucin soll man sich schützen köimen, wenn man eine Schiclit- 

') W. J. Gies, Americ Joum. of Physiol. 8. 15. 

*) Tanret, Joura. de pharm, et de chimie [5] 28. 490; Ghem. Zentmibi. 
1804. 1. 112. 

*) VV. Henn, Zeitschr. f. Tiemed. 18. 212. 1910. 

*) C. Zouehlos, Wiener allgem. med. Ztg. 1. 1890. 2; Zeitschr. f. analyt. Ch. 
2». 380. R. Seil ick. Prager m.Ml. WocIi. nM lir. IS*»(>. 3O0. — A. Ollendorff, 
Deutsche Medizinalztg. 1893. 77; Zeitschr. L an&lyt. Ch. U. 120. 

*) P. Ffirbringer, Deutsche med. Wochenschr. i7. 1886. 467; Zeitaehr. I. 
•aalyt Oh. tt. 28& — O. Uayer, ApotL-Ztg. 1907. 477. 
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probe mit 2 %iger Essigsäure als Kontrollprobe anstellt (Oppe). In Hunde- 
und Pferdeharn tritt auch normalerweise die Reaktion mit grosser Regelmässiskeit 
ein (Henn). Auch Albumoae ist nachweisbar, Hampepton dagegen nicht (Wöch- 
nerinnenham ohne Eiweiss, aber mit Biuretprobe). Bei sehr dünnen Hamen 
(von 1,005 Dichte) versagt die Probe, tritt aber noch ein, wenn man den Harn 
vorher mit Kochsalzlösxmg vermischt. Jodhaltiger Harn gibt einen Niederschlag 
von Quecksilberjodid, ein Gehalt des Harns an Bromiden stört dagegen nicht. — - 
Pollaoci löst 1 g Weinsäure, 5 g Sublimat. 10 >^ NaCl in 100 ccm Wasser, setzt 
5 ccm 40 %ige8 FormaIdeh3ird (Formol) zu und schichtet 2 ccm Reagens auf 3 bis 
4 ccm Harn. Schärfe 1 : 370 000. Die Modifikation von Pollacoi ist noch emp- 
findlicher, wie die Spiegiersche Reaktion, daher für klinische Zwecke zu emp- 
findlich; sie zeigt nicht nur die Eiweiss- und Mucinspuren des normalen Hania 
an, sondern scheint auch niohteiweisHnrtigc Stoffe zu fällen (Lindsay u. Gies*)). 

JoUes*) verwendet eine Lösung von 10 g Sublimat, 20 g BernBteuuämid 
und 10 g Kochsalz in .500 ccm Wasser. Es werden 4 — 5 ccm Harn mit 1 com 
30 %iger Essigsäure und 4 com des Reagens gesehütteit» daneben 4 — 6 com Harn 
mit 1 com Esugsäure und 4 com Wasser. Im xweite Probe ergibt dm Menge der 
mucinähnlichen Substanz und aus dem Vereleich dieser Probe mit der erst^^n 
erkennt man, ob der Harn Eiweiss enthält» Nach Jolles ist die Reaktion noch 
deutlich, wenn der Harn Eiweiss im Veriiftltnii von I : 120 000 enth&It (was Graul 
bestätigt und ebenso Pollacci). — ■ Man kann den Harn aucli auf das Reagens 
schichten; die Probe ist dann so empfindlich wie die von Spiegier; bei jod. 
haltigen Hamen tritt ein Ring von Qneoinilbeijod&t «nf. 

Rössler^) benatEfe das vom Jolles angegebene BeagMU ni einer Sdhitsong 
der Eiweiaameitfe' 

Amann^ 18et 10 g EsjCU, 10 g Bemsteina&nre, 10 g ChJonutrlnm in 60 com 
Eisessig. 200 ccm Wasser, 860 oom 90 %igemA]lDi»boI. Die LBeiuig wird mit Wasser 
SU 500 com ergänzt. 

Alpers ^ sftoert den Harn mitHCSl an imd setai das gleiehe Vohnn 1 %iger 

Quecksilbersuccinimidlösung hinzu. Bei Gegenwart von ISwens entstehen weisse 
Wolken. Empfindlichkeit 1 : 160000. 

ß) Jodqueoksilber • Kaliom» Tanrets Reagens, auch von Bonebardat 
und Cardier empfohlen. Zur Iferstelhnig desselben sollen 1,35 g Queoksilber- 
chlorkl unter Verwendimg von möglichst wenig Waaser in 3,32 g Jodkalium (im 
Verhftttnis von 1 Mbl. HgCI, za 4 Hol. K J) gelost, die LSsong mft 00 eom Wasser 
verdünnt und darauf mit 20 ccm Eisesaig versetzt werden. Da die entstehende 
Verbindung in flbersohüssiger Eiweidslösung löelioh ist, aber nicht in überschüssigem 
Reagens, so setost man das Reagens dem £uim tropfenweise bis zum Eintritt CMuier 
Trübung oder eines Niederschlages zu. Das Reagens fällt ausser Eiweisa (und der 
mucinähnUchen Substanz) auch Pepton und Alkaloide. Der Eiweissniedersohlag 
ist gallertig, unlodieh in EseigsSnte. JodkaHtim, Alkohol, Äther. 'Der Bn»t(m' 
nie<fer8chlag löst sich beim Er\\ärn\en. Um Eiweiss. Pepton und Alkaloiac zu 
trennen, säuert man mit Schwefelsäure an und kocht mit einem Uborschuss von 
Valsersflhem Reagens (dner mit QiieelDidlberjodid ges&ttigten 10%igea Jod- 
kaUunüSeong), wobei der Eiweiasnieoersehlag tingelöet bleibt. Beik Erkalten 

^) £. Spiegier, Wiener klin. Wochenschr. 1. 1892( Beriobte d. ehem. 
Gesellseh. 8S. 876; Z^tralbl. f. klin. Med. 14 49. 1893; Wiener med. Blltter 38. 1894 
Schweissinger, Münchener med. Wochenschr. 61. 1172. 1004. — Oppe, 
Ebenda (Diakussion). — W. Henn, 1. c 209. 211. -~ £. Pollacci, Bull. ühin. 
Flsrm. 4o. 789. 1901. — Gordon Lindsay und Will. J. Gies, Amer. Med. 6. 
176; Jahresber. f. Tierch. 33. 435. 1903. 

*) A. Jolles, Zeitschr. f. physiol. Ch. 81. 300. 1895; ZeiUchr. f. analyt. Ch. 
89. 140. 1900. ~ G.Granl. Diss. WönsbarK 1897. 

') Osk. Rössler. Deutsche med. Wodienschr. 89. 338. 1903. 
Amann, Pharm. Zentralhalle 41. 667. 1900. 

•) Wm. p. Alpors» Ebenda 39. 619. 1888. 
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des FiltraU fallen Pepton und Alkaloide aus. Schüttelt man die Probe mit Äther, 
so gehen die Alkaloide mit Jodkalium in Lösung; in der rückständigen w&aserigeii 
Lösunp Ifisst sich dann das Pepton mit dem jo<lqueck8ilberkaliiun n-icli weisen. 
Nach Brasse ^) erzeugen Xantnin. Hypoxanthin, Allantoiu, Kreatin, Kreatinin 
mit dem Reagens keinen Niederschlag; hu hatte angegeben» dam avoh Gu&nin, 
Xuithin und Kreatinin durch das Reagens gefällt werden. 

Nach Vallery') wird das Eiweiss durch das Tanretsche Reagens voll- 
ständig gefällt. Es handelt sich um eine einfache .Adsorptionsverbindung, welche 
durch \\';ischen mit siedendem Wasser und sieflendeni Alkohol wieder völlig zer- 
legt wird. Die Fällung des Eiweiss durch das Reagens ist keine augenblickliche. 
Die Menge des gefällten Eiweiss ist eine Funktion de« in Lösung gebliebenen 
JodqneokaUberkflSium . 

Eine wässerige Lösung von .Todkaliumquecksilbereyanid kamk nBUsIk 
Gouver^) ebenfalls als Eiweiasreagens benutzt werden. 

t) Jodwismtitkaliiini ist nach Cohen*) für den Nachweis von Eiweiss 

im Harn empfindlicher als Kochsjilz imd Essigsiiurt'. Ferrocvauwasserstoff, Pikrin- 
•fture, Salpetersäuie. Dos Re ag ens muss in aaizsauier Lösung angewandt werden; 
da es beim Verdünnen mit Wasser einen Niedenohlag Ton Jodwismut gibt, so 
müssen, um fincni Irrtum zu entgehen, in seiner Anwendung auf den Harn die 
zu seiner Lösung erforderlichen Mengen Salzsäuren ermittelt werden (vgl. iS. 312). 

u) Ammonivmmolybdat. Eiweiss. Peptone, Globaline geben mit Ani- 
moniummolybdat bei siiimr Rr;iktion einen Niederschlag. Der Eiweissnicder- 
solilag löst sich beim Erwärmen nicht, wohl aber der mit Peptonen und GlobuliiMsn 
entstehende. 

Corzo*) benutzt eine Läsong von I g Ammonium molyhdiit und 4 g Wein- 
säure in 40 ecrn Wasser. Jaworowski hatte statt der Weinsaure die piciche 
Menge Zitrouensiiurc genommen. Das Reagens wird tropfenweise zu etwa 4 ccm 
Ham hinsogeaetiEt. ' 

v) Bisenchlorid. Man säuert den zu jirüfenden Ham mit Kv^siirs-^nre an 
vnd eehiehtet eine Lösung von Ei.senchlorid darüber. Bei Anwesenheit von Eiweias 
entsteht ein weisslieher Ring (Haslam) '). 

w) Ammoniumpcrsulfat. Den /.u prüfenden Ham aohiohtet man auf 
eine 10",,it:e Tiisung des Persulfat. Es entsteht eine weiflqgraiie trübe Zone« 

Empfindlich keiugrenze 1 : lüü OÜÜ (Strzyzojwski) 

x) Formol. H^n erw&rmt 4 — 5 com Hain bis ftmt zum Sieden, dtaux gibt 

man einige IVopfen Forniakleliyd (■}<>'\ i\:r Lilsuii^') hinzu. Enthält der Harn 
Eiweiss, so sidit man nach einigen ^künden klumpige, bräuuiichweisse M»J?sen^ 
die sich bald ziisamroenballen und leieht abfiltrierbar smid. Der Ham muss frisch 
sein, d l XIT sicls mit I'ormol umsetzt. Sehr eiweissreiobe Harne geboi mit Formol 
schon ohne Erwärmung Niederschläge (Tretröp)^). 

') Ch. Tanrei. ZentmIM. f. d. med. Wissensch. 1877. 493: Zeitsehr. f. 
anmlyt. Cli. 17. .i2."); .Jouin. «h> j-liarm. et de chimie [5] 28. 433 u. 490; Chem. 
Zentralbl. 1H«J4. 1. IU{) u. 111. - JJouehardat und Cardier, Ca/., nunl. de Paris 
46. 1876. — L. Brasse. Compt. rend. de la Soe. <Ie Uiol. 1887. 3(>9; Jalm*sber. 
f. Tierch. 1887. 187; Zeitsehr. f. analvt. ("Ii. S.S. 757. 

«) L. Viillerv, ('(Munf. rcrxl. <lr TA. ad. des scienoes laS. 1243. 1911. 

») Oouver. Mercks Index 1Ü02. 2(i2. 

') A. Collen. NederL TijdBOhr. voor Geneeak. 1889. 2. 561; Jahieeber. f. 

Tierch. Issh. iir.. 

^) ('»»rzo. Apothckerztg. 1907. 6. — Jaworowski, Jahresber. f. Tiereh. 
22. 192. lS<t2. 

l) Haslani. Zeitsehr. f. analyt. Ch. 23. 115. 1884. 

') Cas. Strzy zu w.s ki. .Seliweiz. Wociienschr. f. Pharm. 36. 545. 1898. 
«) Trötröp, La Glinique 16. 403. 1901. 
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y) Alkohoif ällung. Für beeondere Zwecke bat man den Harn mit (3 hi» 
4 Vol.) Alkohol gefällt und mit dem Niederschlag Eiweissreaktionen angcüstellt 
(Blarbenreaktionen usw.) 

z) Anilinfarben (a. vorher Seite 1088). Violettschwarz. Man verwendet ee in 
0,2°oiRcr LoBong. Ifon s&nert den Harn mit OA%igeT Essigsänre an, erwSnnt 
und gibt bei elneiu vernmteU'n Eiwei.sijgelialt von 1 : 1000 — 1 : 5000 auf lä ccm 
Uam 2 — 3 com ReM»ns hinzu. JÖei gehiigerem JBIiweiaag^halt ist das Reagens 
entafureoheiid wa regemma (Heid«iih»in) >). 

Über den Grad der Empfindlichkeit dieser Fh>ben bei der Unter- 
suchong von Harn* sind von Lecorchö und Talamon, von Vas, 
von Ott, von PoUacci, Hennu. a.') veiigleichende Bestimmungen 
angestellt worden. Danach ist die Probe von Spiegier, namentlich 
in der Modifikation von Pollacci (3. s. a) die empfindlichste, dieser 
folgen mit ungefähr gleichem Werte Trichloressigsäure (3. e), Sulfo- 
salicylsäure (3. f). die Phenolprobe von Miliard (3. 1), Molybdänsäure 
(3. ni und Tanrets Reagens (3. s. ß): dann die Kochproix» i'li, diö 
Probe mit Ferrocyanwasserstoff (3. al und die He Her sehe Probe (2. a); 
danach die Probe mit \eutralsalz und Säuren (Roberts 2. b), die 
mit Rhodankalium und Essigsäure (3. c), Metaphosphorsäure (3. d) 
und Pikrinsäure (S. i); minder «npfindtich sind die Proben mit Sub- 
limat tmd Essigsäure (3. s. a), die von Jolle s (3. q) und die von 
Rosenbach (3. o). 

Verwechslungen mit anderen Substanzen als Eiweiss (Albunun 
und Globulin) werden am sichersten durch die minder empfindlichen 
Proben ausgeschlossen, und von diesen sind wieder die empfindlichsten 
die Korhprobp. die Hnllrrscho Prolx». die mit Ferroryankalium und 
Essigsaun', mit Hhfxlankalium und l'ssigsäure und die mit Salirylsulfon- 
säure. Mittels der .S j) i e g 1 <' r scIhmi Prol>e wird auch das normale Ei- 
weiss nac}it,'('\vi('Sf*n. Für den Xa('h\v<'is pathologischer Eiweissmcngen 
genügeii die Kochprobi', die mit Ferrocyanwasserstoff und die lleller- 
sche Probe vollständig. 

Die Schwierigkeiten bestehen namentlich dann, wenn es sich um 
kleine Mengen von Albumin bezw. Globulin handelt, insbesondere wenn 
dieselben sich neben anderen Eiweisskörpem vorfinden, die diagnostisch 
eine andere Bedeutung haben. 

Man soll sich in solchen Fällen nicht auf <nnc einzelne Reaktion 
verlassen. .Man wird auskommen, wonn man die Kochprobe richtig aus- 
führt (Kochen ohne vorherigen ."^äurezusatz. eventuell nach Verdüimen 
des Hairi-i uinl diesellie durch <lie l^rohe mit Ferrocyankalium-Kssig- 
säure und die He 11 ersehe Pr(jbc kontr(j|liert. Die Prolx} mit Salicyl- 

*) Martin Heidtnlniin, Münchener med. Wochen.schr. 49. 437. 1902. 

') E. Lecorchö imd Cli. Talamon, Traitc de albumninurie, Paris 1888, 
35. — R. Vas, Ungarisches Archiv f. Med. 1. 118. 1893. — Ad. Ott, Deutsches 
Archiv f. klin. Med .'»3. 604. 1804. — £. PolUooi, Jahmber. i. Tleroh. 31. 401. — 
W. Henn, 1. c. 212. 
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sulfonfl&uie, bei 4er Bamenflich die Venranttaxheit in Mer Pom i&r 
die Ptazis am Krankenbette eine Empfehlung ist, kann ab Vorprobe 
dienen, bei deren negativem Ausfall abnorme Albnminniife aoBsa- 
schliessen ist 

Die schärferen Ph>ben sind fOr dfe Zwecke der Praxis zn scharf 
und können daher irre führen. 

Bei einer Rondfrage nach einem speziell den mifitftiftrEtlielien Bedfirfoiasen ent- 

sprechenden Reagens ergaben sich folgende Antworten. Nach Fr. Kraus kommt 
man für künisoheZwecke mit der Kochprobe» derHellerachen Sohiohtprobe und der 



gentien sind gepulvert^Citronensäure und Forrocyankaliumtabletton brawdlbar. Die 
^-Naphtbslinsulfosäuretabletten soll man nicht direkt verwenden, sondern ent nach- 
dem man sie gelöst hat. Das VeihftItniB 0,2 g Reagens ta 5 oom Wasser Inravdit idohi 
streng eingehalten zu wenlen. Das Optimum der Reaktion liept hei 3 — ß der 
Lösung, wenn das Verhültnis 1 Teil Lösmig zu 5 Teilen Uam benommen wird. Ist 
die NaphthaUntolfoflftnre rein, so 16st sie sieh vnter 6% stets klar bei 16*. — Land • 
graf empfiehlt die Naphthalinsulfosäuretabletten als ein brauchbares imd einwand- 
freies klinisches Reagens. Auch £. Fischer hält diese iSaure für recht brauchbar; 
ebenso Strnnk nnd Bndde^). 

S a 1 k o \v s k i -) empfiehlt zum Nachweis kleinster Eiweissiuengen 
bd gleichzeitiger Gegenwart von sog. Mucin, wie es namentlich bei 
Scharlach in Betracht kommt, folgenden Weg: Man verdünnt den Harn 
bis zmn spezifischen Gewicht 1007—1008, versetzt dann 100—200 com 
mit Essigsäure bis zur deutlich sauren Reaktion und Ifisst die trüb 
gewordene Flüssigkeit bis zum nächsten Tage stehen. Dann wird die 
klar gewordene Flüssigkeit al^ehobcrt, abgegossen, eventuell auch ab- 
filtriert. Fallen nun die oben erwähnten Proben negativ aus, 80 kann 
man einen solchen Harn als eiweissfrei bezeichnen. 

4. Narhweis von Albumin als solchem. Man fällt 
aus Harn, dor, wenn nöliu. mit Alkalihydrat bis zur aniphotoron 
oder siclicrer bis zum Verschuiiiden der sauren Reaktion versi'tzt 
wordeji ist, das Globulin nach Ilanimarsten durch Sättigen des- 
selben mit Magncsiumsulfat, fügt dem Filtrat reichlich Essigsäure 
ZU und kocht. Ein dabei entstehender flockiger Niederschlag besteht 
aus AI bumin (H a m m a r s t e n). Oder man macht nach P o h 1 den 
Harn mit Ammoniak schwach alkalisch, vermischt ihn mit seinem 
Volumen kalt gesättigter Ammonsulfatlösong und filtriert nach ein> 
stündigem Stehen. Tritt auf Zusatz von mehr Ammonsulfatlösung (bis 
mindestens zum 1,5 fachen Volumen des Harns) abermals ein Nieder- 
schlag auf, so kann das Albumin als nachgewiesen gelten. Doch ist in 



Fr. Kraus, Landgrat . E. Fischer, »Strunk und Budde, VerüffenU 
liohungen a. d. Gebiete des MiHtänvesens. Heft 48. 1 — 61. 1911. 

») E. Salkowski. rhur.-Ann. ;]0. 100(1. 

») J. Pohl, Archiv f. oxpor. i'atiiol. 20. 426. 1886. 
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beiden Fällen eine Verwechslung mit Albumosen nicht aasgeschlosstti 

(g. auch Ihm G 1 o h n 1 i n , sowie l)ei quantitativer Rostimmung). 

Auoh wird dabei naoh Mörner ein kleiner Teil Albumin durch die im 
Ham vorhaadmeD ekmiatOJlkmlm Siunn mit »bgeadiieden, waä icdoolk für den 
qw^tethran NaohweiB des Albumins praktiBoh niäit in BetMoht kommt. 

Die Amiahme, dass es sich l>ei der Albuminurie im wesentlichen 

um Übergang von Bluteiweisskr)rpom in den Harn handelt, ist durch 

die Untersuchung mit dor ,,biülof;ischeii Reaktion" bestätigt worden. 

Es hat sich aber gerade mit dieser Reaktion auch zeigen lassen, dass 

auch andere Eiweisskörper (Nahrungsei weiss) in den Harn übergehen 

können. 

Üas Blutserum von Kaninchen, die mit menschlichem Blutsenim 
oder Nephritisham ▼orbehandelt sind, enthält Präziptine für mensch- 
lichen Eiweissham bzw. menschliches Blutseram (Mertens, Zuel- 
zer, Linossier uid Lemoine, Dieudonnö, Ascoli, 
Aschoff, Erben, Inouye, Leclainche mud Vall6e)'). 

Durch diese biologische Reaktion lässt sich auch di f f e> 
renzieren, ob der im Harn vorhandene Eiweisskörper dem Serum» 
albumin oder Serumglobulin oder einem Genienge iKMder entspricht. 

Zur Unterscheidung von Eieralbuinin von dem gewithnlichen Hara- 
eiweiss (Serumalbumini gibt Salkowski^) folgende Proben an: 

1. Man versetzt den Harn mit s<i viel reiner HNO3 (1,2 D), ohne 
zu erhitzen, dass eine starke Trübung resp. Fällung eintritt, alsdann 
mit dem der Mischung gleichen Volumen Alkohol: Der natürliche 
Eiweissham wird klar, der eieralhuminhaltige trübt sich stäricer, das 
Eiwelss oder ein Teil desselben scheidet sich in Flöckchen aus, welche 
die Flüssigkeit erfüllen. Bei längerem Stehen tritt oft stürmische Gas- 
entwickelung ein, die die Flüssigkeit herausschleudert. 

2. Man schüttelt den Harn mit dem gleichen Volum einer Mischung 
von 4 V«)l. Äther und 1 Vol. Alkohol. Reim natürlichen Eiweissham 
bleiben Harn und Äther ganz klar, nur an der lierührungsfläche findet 
sich meist ein leichtes Häutchen. Beim eiereiweisshaltigen Harn entsteht 
ein dicklicher, mit Luftblasen vermischter Brei, aus dem sich der 
Äther nur langsam ausscheidet, zwischen dem Harn und dem Äther 
bleibt eine dickliche Zwischenschicht. Der Ham selbst erscheint trüb; 

K. A- H. Mörner, Skandin. Archiv 6. 411. 
•) Mertens, Deutsche med. Woclunschr. 161. 1901. — O. Znelzer, 
Ebenda 219. — G. Linossier und G. H. Lemoine. Compt. rend. Soc. biol. 64. 
276. 19()2. — Dieudonne, Münohener med. Wochenschr. 533. 1901. — G. Ascoli, 
Elxnda 398. 1902. — L. Asohoff, The Laneet 1902. II. 051. — Fr. Erben, 
Zeitfichr. f. klin. Med. €0. 467. 1904. - - Inouye, Deutsches Archiv f. klin. Med. 
75. 378. 1903. — £. Leolainohe und H. VaU^e, Ck>mpt.li«nd. Soo. bioL M. 
51. 1901. 

•) IL Salkowski, Caurit6-Annden 23. 4. 
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nach längerem Stehen (bis zum nächsten Tage) findet man eine Ab- 
scbeidung von Eiweiss am Boden des Reagenzglases. 

3. Man fällt aus 10 ccm Harn das Eiweiss durch 100 com Alkohol 
absol., filtriert nach Vs Stunde ab und übergiesst das abgeschabte 
Eiweiss in einem Piobeglas mit Wasser: das natfiriicbe Eiweiss löst 
sich ToUkommen klar auf, das Eieralbumin nicht oder doch nicht er- 
heblich. Beim Erhitzen der LOsung des natürlichen Eiweiss mit Essig- 
säure und Zusatz von konzentrierter Kochsalzlösung scheidet sich das 
Eiweiss koaguliert aus. Vorausgesetzt ist, dass bei obigen Reaktionen 
der Gehalt des Harns an Eiereiweiss etwa 0,2oo beträgt. 

C. Abscheidung. Für manche Untersuchungen des Harns (z. B. 

zur polarimotrisrhon Znrkorbostinimunc s. S. 419) ist es nötig, ihn 
vom Eiweiss (Albumin und (Ilobuliii' /.ii bcfreioti, wonti er solches ent- 
hält. Es stehen dazu fDl^crnlf Mcth(»(i<'n zur Verfügung. 

1. Das Albumm lässt sich zueleich mit dr-m Globulin bis auf 

sehr geringe, in gewissen Fällen für die weitere l ntersuehung unwt sont- 

licho ÜruchU'ile durch Kochen bei piUssend saurer Reaktion tMitforncii. 

Reagiert der Harn von Haus aus stark sauer, so wird beim Kochen schon 
der grösste Teil des Eiweisses koaguliert; besitzt er eine nur schwach saure Re- 
aktion oder ist er alkalisch, oder wird die vollständig Entfernung des Eiweisses 
beabsichtigt, so versetzt man den Harn, den alkalischen zuerst bis zum Ver- 
schwinden der alkalischen Reaktion, tropfenweise mit soviel Essigsäure, bis das 
Filtrat einer gekochten Probe auf Zusatz von FerrocyankaUum klar bleibt. Zur 
Koagulation taucht man das Reagenzglas mit der Probe in nedendes Wasser und 
koohi damaoh noch auf. (8. auch bei quantitativer Bestimmung.) 

2. Aus saurem Harn fällt das Eiweiss durch Zusatz von 3 — 4 
Volumen starken Alkohols bis auf Spuren. 

3. Das Albumin kann als solches zugleich mit dem Olobulin 

durch Neutralsalzc iiadi einer der S. 1080 angeführten Verfahrtings- 

weisen vollständig abgeschieden werden, als Acidalbuinin aber durch 

\eulr;il< ilze iiinl einen reichiichen rberschuss an Säure, wie S. 1111 

näher anuet:i l»en. 

Salkowski liat zur Abscheidung von Eiweiss aus eiwetBshaltigen Flüssig« 
keiten überhaupt folxendes Verfahren an zweckmässig gefanden« Die Flüssigkeit 

wird :uif KM) (>rrn mit 20 <i ^'cpidrcrteni KocIis;ilz. darauf mit dem doi»i>elteii 
V'olumen einer ALschung von 7 Volumen gesättigter Kochsalzlösung und 1 Volumen 
80%iger Essigsfture -versetzt, wiederholt i^k geschüttelt und naeh 16 — ^20 IGnnten 
filtrir-rt. Das Filtnit ist vcUIiß; eiweiBSfret — Kinfiiflier ist (>s. nach E. Ludwitr ') 
den Harn auf lOU ccm mit 10 — 15 cem gesättigter Koclisalzlüsung zu versetzen, 
ihn mit einigen Tropfen £88iji;8äure deutlich ansusäuem und über freiem Feuer 
aufzukochen. 

4. Albumin, (il ilmlin und ein Teil der Albuinoscn (wenigstens, 
wie es scheint, die lieteroaibumose) hissen sich vollständig durch Fällen 

>) Salkowski, Zentralbl. f. d. med. Wisaensch. 1880. 689. — E. Ludwig, 
Wiener med. Jahrb. 1884. 606. 
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mit ^em Metallsalz (Eisenoxyd, Kapfer, Blei etc.) in töII^ neutraler 
Lösung absclK'idon. 

a> Scimulilund in der Kegel sicher tüiirt die von Hoppe - Seyier angegebene 
Methode mit e«agsain«m Eisenoxyd in der Hedifflcation von Schmidt - MGI- 

heim und von F. Hofmeister zum Ziele. Nach Hofmeister wircl dem Harn 
Natriumaoetatlöeunji; und darauf ao viel konzentriertes Eisenohlorid zugesetzt, 
bis die Miflohnng eme blutrote Fftrbung angenommen hat. Die nim etem saure 
Flüswgkeit \>'ird alsdann mit Alkiilihydrat neutralisiert imd au^gekoclit. Nach 
dem AJOehen reagiert die Flüssi^eit wieder sauer. Man setzt dann noch so viel 
Lan^ hinzu, bis die Flfissigkeit gegen empfhkUiehes Laekmu^papier amphoter 
reagiert (stärker sauer, als alKaliscE), erhitzt ziim Kochen und filtriert nach dem 
Erkalten. Ist die Fällung gelungen, so darf das Fiitrat bei Zusatz von Fssigsäure 
und Ferroeyankalium traebr Reaktion auf Eiweiss noeh euf Eisen geben. Der 
Zusatz von Acetat dient bloss zur Fällung eines etwa in Lösung bleibenden geringen 
Restes von Eiaenoxydsalz als basisches Acetat, und bedarf es dazu auch nur einer 
geringen Menge von essigsaurem Natron. Spuren der Fällung entgehoides Eiweiss 
Beseitigen Wassermann sowie Georges^) in der Weise, dass sie das Fiitrat 
mit E^gsäiure ansäuern, wenig Ferrocyankalium hinzufügen, nach mehrstündigem 
Stehen filtrieren, das übersehfissige Ferrocyankalium mit essigsaurem Kupfer 
und den Überschuss von diesem mit Schwefehvas.scrstoff entfernen. — Auf zucker- 
haltigen Harn ist das Verfaluren nicht anwendbar, da dabei Eisenoxyd in Lösung 
bleibt. Äuoh bei zuokerfreiem Harn erh&lt man nicht immer Flttrete, welche 
mit Essigsäure und Ferrocyankalium keinen Niederschlag geben. 

b) Der Methode a ganz ähnHch ist das von H. Kitthausen ursprünglich 
fib* die Fällung des Caseins aus der Milch angegebene, von J. Latschenberger 
und 0. Schumann*) auf den Harn angewandte Verfahren. E.s werden zu 
1 Volumen Harn 2 Volumen kalt gesättigte Kupfervitriollösimg und 2 Volimien 
Wasser hmzugef ägt, die Mischung mit Nationlauge bis zur neutralen oder höebstens 
ganz soll wach sauren Reaktion versetzt und nach einigem Stehen filtriert. 

In beiden Fällen werden die Filtrate reicher an Salzen; dies wird ver- 
mieden nach der folgenden, gleichfalls von F. Hof meister*) herrührenden Methode. 

c) Ist der Harn reich an Albumin, so wird er zunächst nach C. 1. von der 
Hauptmasse des Eiweisses befreit, das Fiitrat (miiH-Hig eiweisshaitiger Harn ohne Vor- 
bereitung) mit essigsaurem Blei nahezu ausgefällt, filtriert und das Fiitrat mit Blei- 
hydrat einige Minuten im Kochen erhalt*>n. nieder filtriert imd die gewonnene 
Flüssigkeit mit »Schwefelwasserstoff vom geliisten Blei befreit. Sie enthält von 
den zugesetzten Reagentien nur noch l^ssigsäure. die sich nötigenfalls durch Ab- 
dampfen entfernen lässt. 7)us Ausfüllen des Harns mit essigsjun-efn Blei vor dem 
Kochen desselben mit Bleioxycl ist darum nöti^, weil der Harn beim Kochen mit 
Bleihydrat direkt stark alkalisehe Reaktion annimmt und unter diesen. Umständen 
noch Eiweiss in Liisung bleibt. 

d) Nach Kowale WS ky ■') lässt sich das Eiweiss (aus scriisen Flü.ssigkeiten) 
VoUstSndig durch die genule erforderliche ^h nge oder einen überschuss von cssig- 
saurem l'ran füllen. Der N iederschlag "löst sieh etwas in Was.ser. femer in Mineral* 
säuren und organischen .Siiuren. leicht und volltsändig in 2*'yiger Essigsäure. 

e) Alle tliese Metho<!en werden in der Einfachheit der Ausführtuig und der 
Sicherheit des Resultates durch die von Devoto') übertroffen. Man sättigt 

») Schmidt - Mülheim. Du Bois' Archiv f. Physinl. ISSO. 33. F. Hof- 
meister, Zeitschr. f. physiol. Ch. 4. 2»)3. - M. Wasseru>ann, De la jK-ptonurie 
etc. Tlu si'. Paris ISH.I." .'2. — (Jeorges. Joum. de pluurm. et de chimie [6] 14. 

3d3; Zeitschr. f. analyt. Ch. 26. (W.S. 1S87. 

•) H. Ritthaiisen, Journ. f. prakt. Ch. 15. 329. 1877; Zeitschr. f. analyt. 
Ch. 17. 241. — J. Latschenberger und O. Schumann, Zeitschr. f. physfoL 
Qh, 8. HU. IS70. 

») F. Hofmeister, Zeitsehr. f. phvsiol. Cli. 2. 2SS. u. a. a. O. 

*) N. Küwalewsky, Zeitschr. f. anulyt. Ch. 24. S51. 188& 
L. Devoto» Zeitsohr. L physiol Ch. 16. 40& 1891. 
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den Harn mit Ammoniumsulfat, indem man in demselben auf 1 100 com 75 g von 
dem ieingepolverten Salz in gelinder Warme unter fleisaigem Rüliren zur JLösuxig 
Irringt undliflst die FlBsrigkeit noch 90—^ BOnuteii in einem Dampf topf verweilea. 
Albumin tmd Olobulin werden dabei Tm.ibhängig von der ursprün^Iiclicii Reaktion 
des Harns koaguliert, während Albumosen zwar auch gefällt werden, beim Aua* 
WMolian des Buzreiohen NMemohlagee aber wieder in TiSeanfif gehen. 

f) Bei der Fällung des Harns mit Mercurinit rat micli Patein iintl Dnf an 
(a. S. 1207) werden auch die £iweisakörper, sowie die Albumosen wie Peptone 
flutfemt. — Aniih bei der Behandhnig desHan» mitBkisoetot (S. 1207) wind, das 
ESweiBB mit gefiUlt. 

b. Von den spezifischen Eiweissreagentien ist das Kalium- 
Wismut jodid von Brücke, das Aseptol von Riogler 
zum Enteiwcissen des Harns empfohlen worden. Phosphor\;\'olf- 
ramsäure schläft alle Eiw eisssubstaAzen, mit Eioschluss des Pep- 
tons« aus saurer Lösung nieder. 

Vom AMptol BoU man 8 — 3 com zn oom Hain eotBen. — "Der ISant, 
welcher mit Phosphorwnlfraiusiiure anseefällt werden soll, ist mit 0,1 Vol. Salz- 
säure zu versetzen; i^ird er bei der Fällung sehr verdünnt» so hat man sich zu 
fibennngen, daa anf naehtKi^Uohen Zmati raa Safaniiim kein Niednaohlag mehr 
cmtelieht Bei Gegenwart toq Zaoker wird daa Filferat hlau. 

6. Zur Enteiweissung dos Harns zur nachfolgenden Untersuchung 
auf Albumosen bedienten sich M o r a w i t z und Dietschy^) folgendfln 
Verfahrens: 500 ccm mit saurem phosphorsaurem Kalium schwach an- 
gesäuerter Harn wordon mit dorn doppelten Volmn OGobicem Alkohol 
im Wasserbad 5 — ü Stunden bei einer Temperatur von 50 — 1)0*^ erhitzt 
Nach dem Erkalten wird filtriert, das Filtrat bei 50 — 60^ auf etwa 
300 ccm eingeengt, dann nach Hinzufügen von wenig verdünnter 
Schweielsäiire (8 ccm auf 100 ccm Harn) mit Zinlnmlfat in 3ubstaiiz 
ges&ttigt Hierbei werden der Koagulation entgangene GlobuUiiMieb 
sowie auch etwaige Reste anderer &llbarer Eiweisskörper entfernt 
Der durch Zinksulfat erzeugte Niederschlag enthält auch eventuell vor- 
handene Albumosen, die aber nicht koaguliert, sondern nur nieder» 
geschlagen sind. (Siebe bei Albumosen.) 

7. f)ie Vorfall r<'n von M i c h a e 1 i s und 11 o n a mittels M a s t i x 
Kaolin^), kolloidal c ni E i s e n Ii y d r o x y d *) sind für den Uam 
für manche Zwecke wohl anw cnilhar. 

Rona'') versetzt Ilarii mit Vjq Vol. von kolloidalem Eiscn- 
hydroxyd (Liquor forri oxydati dialysat. — Der Liquor ferri oxychlurati 
Pharm. Germ, ist erst, nachdem man bis zur Chlorfreihcit dialysicrt hat, 
imwendbar) und bekam so eiweissfreie, gut polarisierbare Fil träte. 

MorawitzundDietschy, Archiv!, expcr. Pathol. u. Pharm. 54. 88. 1906. 
•) L. Michaelis raid P. Bona, Biochem. Zeitschr. 2. 219. 1907; 5. 365. 
1907; 8. 109. I'miT: I. 11. inOT." 

L. Michuelis u. P. Rona, Biochem. Zeitschr. 7. 329. 1908; 8. 35(3. 1908 
*) L. HiohaeHs u. P. Rena, Bioehem. Zeitsohr. 7. 329; 14. 476. 1908. 
— B. Oppler und P. Rona, Elx nda 13. 121. 1908. 
*) Briefliche Mitteilung an Verf. 
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D. Quantitative Bestimmung. 

I. Bestimmung des Gesamte! weisses. 

1. Durch Koagulation Lei geeignet saurer Reaktion 

und Wägen. 

A. Nach Scherer-Huppert 

A. Prinzip. Es wird ein bestimmtes Volumen Harn, welchem 
der far die vollständige Koagulation des Eiweisses geeignete Grad der 
sauren Reaktion erteilt worden ist, zum Sieden erhitzt, das Koagulum 

auf einem trockenen und gewogenen FOter gesammelt, ausgewaschen, 
getrocknet und mit dem Filter wieder gewogen. Die Gewichtszunahme 
des Filters ergibt die .Menge des Eiweisses. welches aus dem in Arbeit 
genommenen Volumen Harn abgosrhieilen wurde. 

B. Ausführung. Man hat «Im Harn, wenn er trüb ist nach 
dem Filtrieren, mit so viel Essigsäure zu versetzen, dass das Filtrat einer 
gekochten Probe mit £ssigsäurc und Ferrocyankalium keinen- Nieder* 
schlag mehr gibt Man nimmt (für 2 Bestimmungen) 0,5^1 Liter in 
Arbeit und versetzt ihn, wenn er nicht schon sauer reagiert, tropfen- 
weise bis zum völligen Verschwinden der alkalischen Reaktion mit 
starker (30 oder 50o/oiger) Essigsäure. Kleine Volumina Harn verdttnnt 
man vor der Koagulation mit Wasser. Jetzt nimmt man die lerste 
Reaktion vor. Man stellt dazu ein Reagenzglas mit einigen Kubik- 
zentimetern Harn in siedentles Wasser, verscbliosst das Glas, wenn die 
Koagulation eingetreten ist, und .scliüttelt auf. Heim Einfüllen der 
lVol>e in <las Reagenzglas liisst sieb ein Ben*'t/.eii der ulx'ren Wand nur 
schwer vermeiden; unterlässt man das Aufsebüttelii, so kann es ge- 
schehen, dass beim nachfolgenden Filtrieren Harn mit unkoaguliertem 
Eiweiss mit in das Filtrat gelangt, und man setzt sich so der Gefehr 
ans, Eiweiss. im Filtrate zu finden, auch wenn der erhitzte Teil keinesi 
mehr gelOst entbAll Dann kocht man die Probe Ober freier Flammfit, 
filtriert, nötigenfalls durch mehrmaliges Aufgiessen des Filtrats auf 
dasselbe Filter, imd prüft das klare Filtrat in angegebener Weise. Ist, 
wie in dei Regel, noch £iweiss vorhanden, so versetzt man den Harn 
norb mit 1^ — 2 Tropfen Essigsäure und stellt eine neue Probe rji. Den 
weiteren Zusatz der Essigsiiure bemisst man nach dem Cirade, in welchem 
das Eiweiss im Filtrate abnimmt. Vermindert <>s sieb iiicbt inerklicb, 
so setzt man dem Harn niebt nur einen Troplen Essigsäure hinzu, 
sondern gleich mehrere, 8 bis 5, auf einmal. Nur gegen das Ende 
muss man mit dem Essigsäurezusatz vorsichtig sein. Cbersänert wird 
der Harn, wenn man nach dieser Vorschrift verfährt, nicht leicht Die 
Verdünnung, welche der Harn durch den Zusatz von Essigsäure erfilhrt, 
ist eine so minimale, dass sie vernachlässigt werden kann; für 1 liter 
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vou Haus aus saureu Harn können 2-4 28 Tropfen öOo/oiger Essig- 
säure genügen. 

Zur Koagulation niisst man von dem Harn soviel in ein Becher- 
glas ab, dass der Eiwdssniederschlag womöglich nicht mehr, als 0,2 
bis 0,3 g beträgt, von eiweissarmen Harnen also 100 com, von oiweiss- 
reicherefi entsprechend wen^r. Nach einiger Erfahrong lernt man 
leicht den Eiweissgehalt eines Harns nach der im Reagenzglas vorge- 
nommenen Probe annähernd schätzen. Man erhitzt dann den Harn erst 
in siedendem Wa,*^-! ! Ins sich Fh)( ki*n abgesc hicikMi haben, und kocht 
noch einmal vorsichtig, so dass die Flüssigkeit nicht überläuft, über 
freier Flamme auf. Es wird dann zuerst die Flüssigkeit durch ein bei 
110 — 120^ getrocknetes und nach dem Erkalten im F>xsikkator gewogenes 
Filter aus aschcfrcicin Papier abgegossen, darauf der Xiederscldag voll- 
ständig auf das Filter gebracht, mit heissetii Wasser chlorfrei und dann 
noch mit Alkohol und mit Äther gewaschen. Zum Abreiben des an 
der Glaswand haftenden Eiweisses bedient man sich eines Glasstabs, 
fiber dessen Spitze ein kurzer Kaatschukschlanch gezogen ist Man tnt 
gut, den Niederschlag in einem Zuge auf das Filter zu bringen, weil 
bei längerer Unterbrechung der Filtration die über der Flüssigkeit be- 
findlichen Teile des Koagulums so fest auf der Glaswand auftrocknen, 
dass man grosse Mühe hat, sie wieder vollständig abzulösen. Nach 
vollständigem Auswaschen trocknet man das Filter wieder bei 110 bis 
120^ bis zur Gewichtskonstanz und wägt nacli dem Erkalten abermals. 

Für genaue Bestimmungen nmss das Koagulum noch mit Alkohol 
und mit Äther von Fett befreit und der Aschegehalt des getrockneten 
Niederschlags bestimmt werden. Die Asche ist vom Gewicht der Trocken- 
substanz in Abzug zu bringen. Man nimmt das Veraschen in einem 
Platintiegel vor, den man, um das Oberschäomen des beim Erhitaen 
stark aufquellenden Gerinnsels zu verhindern, anfangs nicht am Boden, 
sondern an der Wand erhitzt 

Bei guten Doppelljestinunungen l iauchen die Resultate nicht mehr 
als um 1^0 des Eiweisses voneinander abzuweichen. 

1. Die ältere, noch hiinfit' gcL'etiene und befolgte Vorschrift, ein abgemessenes 
Vohimen Harn zum Kochen /.u eilut/en und !*o lang mit vertlünntor (2 °,^-iger) 
Essigsäure zu versetzen, bis die Kiu» is.sflocken scharf abgegrenzt und che FIü.ssivr 
keit zwi.schen den l'locken wa8S4Tklar ist. fülirt nicht zu genauen Resultaten. Die 
Eiweissmengeu auä zwei hergerichteten Troben stimmen nicht gut überein, und 
in den Filteaten ist in der Regel noch Eiweisa nAohweisbar. 

2. Ks ist zweekinässig, das Filter sowohl leer \\ i<' mit dem Niederschlag in 
einem Glaswolltrichter zu trocknen. Daa leere Filter nimmt so in einigten Stunden, 
das Filter mit dem Niederschlag, wenn dieser nicht übertrieben gross ist, sohon in 
24 — 30 Stunden konstantes Gewicht an uiihrend da.s TroekiKri des XicxlerschJaga 
im Trockengläachen bis zu diesem i'unkte ununterbrochen mindestens 8 Tage 
eifordert und das Fbpier dabei bmm wird, also jedenfalls sein ursprüngUohes Ge- 
wicht nicht behUt. Verascht wird der Niedenohlag mit dem Filter. 
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Ihirch dos \\ aHchcn des Koagulums mit Alkohol und mit Äther entfernt 
man nicht bloss in dem Niedenohlag etwa enthaltenes Fett und andere in diesen 
Löflungsniitteln lösliche iSubstanzen, sondern erreicht auch, dass sich der Nieder- 
schlag beim Trocknen nicht, wie der nur mit Wasser gewaschene, in eine hom- 
artige Masse verwandelt, sondern looker bleibt, wodurch das Trocknen des Nieder- 
schlags selir beschletmigt wird; überdem fiurbt mak Moh €^ 10 behandelter Nieder- 
schlag beim Trocknen weniger dtmkeL 

Bei vergleioheDdeii Beethnnwitigen miMi man die Niederedhllge immer bei 

derselben Temperatur trocknen, weil T>ei relativ niederer Trnij)oratur getrocknete 
Niedenchläge in höherer Temperatiir wieder Wasser abgeben, also leichter werden. 
Trocimet man ein und deneelben Niederschlag bei vargohjedenen Temp eratur en, 
ao ist es schwer. Gewiehtakonetans zu erlangen. 

3. Um das zeitraubende Trocknen tuid ^wiederholte Wägen deeKoagnlomfl 
za ersparen, sind verschiedene Vorschläge gemacht worden. 



Stoff nach K j e 1 d a Iii (8. dort) zu bestimmen und aus dem gt'fundenen Ammoniak 
oder »Stickstoff die Ei^i'eissmenge zu berechnen. Sebelien ^) hat sich dieses Ver- 
fahrene in ausgedehntem Maaae bedient. Die Genauigkeit der Bestimmung hängt 
alK*r u. a. davon ab, welchen Stickstoffgehalt man dem Eiweiss zuschreibt. Starke 
fand im Serumalbtmiin (des Menschen) 15,88 '^^ Stickstoff, Hammarsten im 
Serumglobulin 15,85 %. Danach erUUt man die Eiweinmenge, iweon man daa 
Gewicht des gefundenen Stickstoffs mit 6,3 multipliziert. 

b) Bornhardt bratimmt das Gewicht des ausgewaschenen Niedersohlaga 
mittels des Pyknometers. Das Verfahren setzt die Kenntnis der Dichte des koagu- 
lierten Eiweisses voraus; sie beträgt nach Bornhardt 1,314; danach würde 1 ccm 
Eiweiss 1,3H g wiegen, also 1.314 — 1,0 — 0,314 g mehr, als 1 ccm Wasser. 
Ein mit Eiweiss nna Wasser gefülltes Pvknometer wiegt demnach mehr als ein 
blo88 mit Wasser gefülltes. t)ie CJewicKtsztmahme des Pyknometers, dividiert 
durch 0,314, mbt die Anzalü Kubikzentimeter Eiweiss, welche in dem Pyknometer 
entiialten sind; da mm aber 1 ocm Eiweiss 1.314 g wiegt, so erfährt man das Qe- 
wicht des Eiwfisscs. wenn man die Kubikzentimeter Eiueins (den vorher er- 
haltenen Quotienten) mit 1,314 multiplisiert. Beseiohnet man die Gewichtadifferens 
zwisoben OBan SSweias md Wasser sowie dem bloss Waaier enthaltenden Pykno- 
meter mit D, so erhilt man also das Qewiaht des vorhandenen K i w oi s scs nach 



nach diesem Verfahren sd ringe Unterschiede gegenflber den Wftgnngen, daasdle 
Methode für klinische Zwecke urauchbar erscheint. 

Bei dieser Bestimmung wird das Eiweiss ebenso koaguliert, wie für die 
direkte W'ägung. aber das Koagninm darf nttr mit heiesem Wasser ge wasohen werden ; 
nach dem Waseljen spritzt man das Eiw ciss in ein Pyknometer, das einen weiten, 
nicht ein^schnürten Uals mit Marke haben muss und mit einem Glasstopfen 
▼enohloBsen werden kann. Das Wasser, mit welchem das Pyknometer gewogen 
wird, sowie Eiweis.s imd WMser, stdkii bei den beiden WSigangsn die ^eiäbe 
Temperatm* (20») haben. 

Ob dirae Abftndenmgen bei der Leichtigkeit, mit weloher man die ESweiss- 
niederschlage nacli (2) trocken erhalten kann, bequemer sind als die Wägungs- 
hestimmung und wesentUch Zeit sparen, ist doch wohl sehr zweifelhaft. Jeden- 
falla hingt aber die Diohte des Eiweiaeee mid damit die Menge des nach diesem 
Verfahren I>e8timmten Eiweisses, wie bei der Bestimnuin^ diirch Wu^cn. von der 
Temperaturhöhe, bei welchem der Niederschlag getrocknet wird, und von der 
Dauer des Trodmens ab. 0. Sohmidt gibt die IHohte des In LOsinig bsfindlldien 



*) Sebelien, Ztschr. f. plwsiol. Ch. IS. 135. 1889. 
*) A. Bornbardt, Aieb^ f. klin. Med. 1%, 222; Ztsdhr. t snalyt Gh. lt. 
124. — J. Stolnikoff, Feterebnigw med. Woohensdir. 6. 1876. 




1,314 D 
0,314 



= 4,1847 D. Naeh Stolnikolf •) ergab die Bestimmwng das Ei' 
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Eiweisses zu 1.2746 an, aus den Bestimmungen von Lohnstein ergibt sio sich 
zu 1^78 und Huppert und Z4hor^) fanden sie im tfittel von 20 Beetimmuogeii 
zu 1^747 (1 352—1,405). 

4. Bernard*) empfiehlt bei einem ikterisohen, harnsäurereichen 

Ham 7nprst durch versetzen mit Salzsäure xmd 24 stündiges Stehenlassen die 
Ham^ävire vollständig auszufällen, alsdann die alkalisch gemachte Lösung mit 
Essigsäure wieder ansoaiiiBini und mm eist dM Eiiroin naoh der bekamiten 
y^ttuutt^^ 2a besfeimmtiL 

B. Nach Deroto^). 

In sauer reagierendem Ham wird in der Wärme auf 100 ccm 76 g 
AmmonsuUat an^elöst imd die Auflösimg noch SO-— 40 Minuten in 
einem Dampftopf erhitzt Man filtriert dnrch ein getrocknetes und ge- 
wogenes Filter, wäscht aas, trocknet uid wägt; vom Trockengewicht 
wird die Asche abgezogen. 

Das Verfahren hat vor dem von Scherer den Vorzug, dass das 
Eiweiss aas seinen Lösungen bei jedweder Reaktion voUständig abge- 
schieden wird; sauer soll der Harn sein, weil er dann die Phosphate 
in Lösung enthält. Während das Verfahren bei natürlichen Eiweiss* 
lösungen vorzüglich ist, b<^steht bei Harn die Gefahr, dass Harnsäure 
als Ammomirat mit ausfällt. Redeliiis^j erhielt aus ciwcissfreien 
Harnen von 1,019—1,035 Dichte auf 100 ccm 0,(HJ-U --0,0275 g orga- 
nische Sub.st:mz, aus Harnon von 1.0355—1,060 Dichte 0,073 0.1105; 
wenn der iXiederschlag mit heisscm Wasser noch einige Zeit nac h dem 
Verschwinden der Schwefelsäurereaktion weiter ausgewaschen wird, kann 
die Menge der organischen Substanz noch vermindert werden. Ver- 
gleichende Bestimmungen nach Scherer und nach Devoto ergaben 
bei Devoto eine absolute Vermehrung von 0,018— 0,077 o/o. Der ab- 
solute Fehler l>oi Devoto ist also gering und in gewöhnlichen Fällen 
ohne Belang, kann aber bei eiweissarmen und konzentrierten Hamen 
eriieblich werden. 

C. Nach Jollos. 

Naeh Julies*) versetzt man 100 eem des freirel)enenfalls mit Essigsäun» 
neutralisierten Hani.^ mit 5 eem einer Misclmiiir von ccm 1 '^„iger Essigsäure, 
60 com kuufliehes p'ormol xmd 15 ^ XaCI nnd crliit/t Stunde im kochenden 
Wasserbad. bis sicli ilir iil>er dem Niedersehlaj; .stehende Flüssigkeit ueklärt hat. 
Der Niedensehlag wird aut em gewogenes Filter gebracht, mit heisaem Waascr, 

') C. Schmidt, Charakteristik der epidemi.<ehen Cholera, I^eipzig und 
Mituu iSfMJ. 2(5. — Th. Lohn.stein, Pflügeni Arelüv ä9. 498. 1895. — Huppert 
mid Zahor, Zt.schr. f. {)li\>iul. Ch. Il 472. 1888. 

«) M. Bernard, Pharm. Ztg. 4. 28«i. l'.M)2. 

») L. Devoto, Ztschr. f. physiol. Ch. 15. 474. 1891. 

*) H. Redeliua, Upsala Lä,kareförening.s Forh. 27; Jahresb. 1898. 841. 

*) A. JoUes, Ber. deutsch, pharm. GeseUsoh. 1& 598. 1909. 
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Alkohol, Äther gewaschen, bei 110^ getvooknei nnd gewogen. Die Asohe wird vom 

£iweiaifgewioht in Abzug gebracht. 



1). Narli l!oll()( <| J). 

100 ccm filtrierter Harn werden mit ) g Calciuniacptat und mit Ammoniak 
bis cur alkalischen Reaktion versetzt und so lange gekocht, bis der leichte Schaum 
beim Entfernen der Flamme sofort verschwindet. Man filtriert den Niederschlag 
von Eiweiss, Phosphat, Urat und Oxalat ab, spritzt in ein Glas und setzt 3 ccm 
HNO, zu, wobei die Salze gelöst bzw. zersetzt werden. Ist nach ' ^ Stimde die 
von Uraten herrührende Rötimg verschwxmden, so versetzt man mit Alkohol, 
wäaoht den Niedenohlag mit angeeäuiBrtein Alkohol am, trodmet und wägt. 



2. Andere Fällangemethoden. 

A. Lecerf^) fällt das Eiweiss atu 50 ccm Harn diu-ch Kochen mit Xatrium- 
sulfat und Kssigsäure (8. 1111), bestimmt in dem ausgewaächeuen Nieder- 
schlag den Stickstoff nach Kjeldahl und bereehnet das Eiwetas durch MuItipU* 
kation den (^rwnclits Stickstoff mit 6.24. - Der Nietlerschlag besteht aus Acid- 
ulbimxin und geht beim Wegwaachen des Salzes wieder teilweise in Löaung. Der 
riolitige Ftüctor, mit welohem ni midtiplioeren wftre, iit 0,S (S. 1129). 

B. Cirgensohn versetzt eine bestimmte Quantität Harn mit dem halben 
Volumen einer 2ß%-igiBn. Kochsalzlösimg imd fügt darauf so viel Tanninlösung 
hinzu, als rar vollständigen Fällung des Eiweisses erforderlioh ist. Man soll dann 
den Niederschlag' auf einem gewogenen Filter erst mit destilliertem Wasser bis 
zum Verschwindon der Chlorreaktion und sodann mit kochendem Alkohol so lange 
wasehen, bis sich in dem Filtrat kein Tannin mehr nachweisen lässt. Der Rück- 
stand soll getrocknet und gewogen werden. In der vorliegenden Fonn ist das Ver- 
fahren für die Kiweiasbesti mmung schon darum nicht geeignet, weil nach Sebelien') 
aus LSstmgen von remem Albumin Tannin zwar alles Albumin fällt, beim .Aus- 
waschen der Niederschläge mit Alkohol aber wieder stickstoffhaltige Substanz 
in Lösung geht. NachSebelien fällt man mit Almönscher Tanninlösung (8. 1116). 
in der Kllte nnd w&seht mit kaltem Wasser ans. Die Wägimg des Niederschlags 
ist untunliili. weil der Nietlerschlag das Tamiin in wechselnder Menge enthält. 
Aus dem nach Kjeldahl ermittelten Stickstoffgehalt des Niederschlags lässt sich 
die Eiwoiaamenge mit dem Faktor 6,3 berechnen, wenn man sicher ist, dass der 
Niederschlag aiuaer EiwoiaB keine andef« stiokstoffhaltige Snbetoia (HMna&iue a. a.) 
enthält. 

C. Nach Mehu setzt man zu 100 ccm Harn, die nidit mein* als 0,2 — 0,4 g 
Biweiss enthalten dürfen, 2 ccm Sal|x?ter8äure und darauf 10 com einer Mischung 
von gleichen Teilen krvstullisiertem Phenol imd Eisessig mit zwei Teilen Alkohol 
von {K)"p. Man filtriert, wä.scht zuerst mit Wasser, dem Vi % Phenol zugesetzt 
ist. später mit alkoholhaltigem Wasser aus, trocknet l>ei 110 " wägt und verascht. 
Dos Phenol Iä.s8t sich aas dem Xiedersehlag witnler voliHtiltidig auHwa.scliPn (Boillat), 
die Trockensubstanz ist bloss Eiweis.s. M^*liu fand imter der Annahme, dass alles 
Organische Eiweiss sei, durclischnittlich 93",, des Eiwelsaea wietler. - Prüfungen 
von Schacht ergaben. das.s die Möhusclic Methode, namentlich bei Hnrnen mit 
geringem Eiweissgelialt . gegenüber der Bestimmung njxch Scherer-Huppert 
keinerlei Vorzüge hat. — Nach Keuss bilden sieb (in serösen Flüssigkeiten) awar 
aohöqe Flooken, die aiob Imeki abfiltrieien la— en, aber beim Auawaeohen m 



*) H. Bellocq, Annal. chim. anla\'t. appliq. 9. 384. 1904. 
«) Ch. Leoerf, Chem. Centralbl. 1888. 503; Ztschr. f. analyt. Ch. 28. 134. 
*) (rirgensobn, Axelu t tdin. Med. 11. 613. — Sebelien, Ztschr. t physiol. 
Ch. 13. 143. 1889. 

Venbamer-Happsrt, AatlrM dt« Hsras. 11. AnS. 72 
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einer Gallerte aufquellen, welche zum Teil mit filtriert. — Nach Kuizaud hat 
man l>eim Aumraflohen mit PhenoUösung um so (frössere Verliute je konzentrieirter 
die Phcnollösung ist; bei Verwendiintr v'uwr 3 4 ";,-igen wässerigen Phenollösung 
verliert man jedoch niu* Spuren Ei\\ei»8 mid der Niederschlag wird auch nicht 
■ehlelmig. 

D. Esbach versetzt 20 com I{arii mit fliensovicl seiner Pikrinsäure- 
lüsung (b. S. 1116), erwärmt die Mitschimg uu VN'asserbad, filtriert, wäscht aus, 
trocknet und wägt; von dem Niedenohlag weiden 80% als EiweisB gereofanet 

E. Nach Obermayer') föUt man mit übenohüssiger Trichloreaaig* 

säure, wäseht den N'itxlerseliliig mit siinn li.ilt ieeni Wasser aus UXkI unterwirft 
ihn einer sorgfaltigen Kxtruktion mit Alkohol miil mit Äther. 

F. Nach Liborius versetzt man 60 — 100 com Harn in einem Becherglase 
mit dem 4 — 5 fachen Vohimen Alkohol von 85^. Nach 34 Stunden saminelt 

man den groliflocki^en XiiMlcr^-clilau .nif einem Filter, wäselit iius. troc-knet Ix-i 
110—115" und wägt. \ om TixK-kenge wicht ist noch die nicht unbedeutende Aschen- 
menge abcnziehen. — Waseiljew') erwärmt den Harn mit 4~-6 VoL Alkohol 
10 Minuten in lu i<sem W i<s(-r. filtri(>rt heiss und wäscht den Niederschlag mit 
Alkohol; der Aschegclialt desselben betragt nicht mehr als 1 %. — Liborius 
erhielt nach seinem Verfahren stete mehr ^Mweim, als nach dem von Scherer oder 
mit dem von Seliert r itn Wesen L'leiclien von l'erzeliu.s. offenbar, weil Eiv^. iss 
nicht die einzige organische (Substanz ist, welche durch Alkohol aus dem Harn 
niedeigeechlagen winL 

3. Indirekte Bestimmnngsweisen. 

Das lUMliirfnis der Arxt«' hat das Vcrlanmin nach Motlirxlcn hor- 
vorgrruft.i). nach welchen sich <las Eiwciss. wenn auch nicht so gt'iiau 
wie dnrch Wägen, doch schneller, mit weniger liilfsinitteln iin«! mit 
geringeren Ansprüdien iui die technische Fertigkeit des Analytikers 
bestinunen lässt. Von den in Vorschlag gebrachten Methoden kommt 
die densimetrische in der Genauigkeit der Wägungsmethode am nächsten; 
aie erfordert aber sorgfältige Arbeit und braucht mehr Zeit, als eine der 
übrigen indirekten Methoden. Von den anderen geben die optische 
Methode von C h r i s t e n s e n und das Verfahren von Roberts- 
Stolnikoff (lirandberg) Hesultate v(tn ungefähr gleichem Worte, 
beide sind aber noch woniger genau als ilie densimetrische Methode. 
Das Verfahren von s ba c h ist /.u Hestimmnngen der absoluten F.iwoiss- 
menge iiberiiatipf nicht /n brauclien. zn der der ndativen Mengen alnir 
auch nur dann, w<'im es unter gleichbleilwiKlen Eiedingungen ausgi^fülirt 
wird. iJie Hestimnumg aus der .Vbnahme des Sticksloffgehalts des 

') M6hu, .Arch. g^n. de med.. März 1869; Joum. de pharm, et de ehim. 
1869. 95: Ztschr. f. analyt. Ch. 8. 522. — Boillat, Joum. f. prakt. Cli. [2] 
25. 305. 1882. Soliftcht, .\reh. d. Pharm. IW. 19. — A. Reusa, ^\jch. f. klin 
Med. 24. 584. 1879. — A. Ruizaad, Joum. de phann. et de ohimie 161 2S. 364* 
Chem. Zentralbi. 1894. 1. 1100. 

-) P r. Obermayer, Wiener med. Jahrbfidier 188S. 37fi; Jahveab. L Tlendu 
M. 7. 1889. 

«) P. Liborius, Arch. f. klin. Med. 10. 319. 1874. — N. Waaailjew St. 
Petersburger med. Wochenachr. 37. 1806; Jahreeb. f. Tieroh. 1807. 376. 
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Harns durch die Koagulation scheint brauchbar zu sein. Von doii noucr- 
dincs «mpfohlcruMi Absatzmethoden scheint die von Tsuchi y a klinisch 
am besten brauchbar zu sein. Wirklicli exakte Werte liefern aber nur 
die gewichtsanalytisch«'ri direkten Bestinunungen. Bei grösserer Cbung 
kann auch aus der InU'iisitiit der (jiialitativen Proben i K<ichpiol>e. Il<'ll<!r, 
Ferrocyanwaaserstoff; oiuigennasseu die Menge des Ei weiss erschlossen 
werden. 

A. Die densime irische Methode. 

A. Prinzip. Bestimmt man die Dichtoabnahme, welche der 
Harn bei der Entfernung des Eiweisses aus ihm durch Koagulation 
(S. 1127) erleidet, so erfährt man, wieviel Gramm Eiweiss der Harn 
in 100 com enthalten iiat. weuii man die Dichteahnahme mit 400 

(Zd hör scher Faktor) jiiulti[)li/,if>it. 

Lang ist zuerst auf den Gedanken gekommen, ea werde sich das Eiweiss 
dm Harns ans der IMohtevennindeninfi^ bcnreehnen lassen, welche der Harn bei 

(Irr Koajrulation erfahrt ; der trffiilltcn Kiwcissincimf wente eine bestimmte Diohte- 
verminderung entsprechen imd mit dieser Verhältniszalü als Jb'aktor sei dann der 
Diohtefontersehied m molttplizieren, um das CSewidit des Eiwetoses m erMiien. 
Lang, sowie llaehler nxm Bornhardt, welche die Angaljon von Lan^ einer 
Prüfung unterzouen, nuluuen den l'aktor als konstant an. Budde wies aber aus 
der TiMorie des Vorgangs naoh, ^u» der Faktor Ton den Dichten der Flüssigkeit 
vor luid nach der Entfernung des Eiu'ei.tses abhängig, aI.«o mit diesen Grössen 
variabel sei, was von Huppert undZahor durch den Versuch bestätigt wurde. 
Huppert hat dann aus diesen Beobaohtongen empiriBohe Faktoren entwickelt, in 
welchen dem Einfliiß der Anfang.s- und fler Enddiolite Rechnung getragen wird. 
Spätere Untersuchungen von Zibor *) er{^l>en aber, doas für Harn, da bei dem 
geringen Eiweiasgehalt des Hans die beiden Diditen nicht soweit anfleinaoder- 
liegen, vrio bei anderen knuseotrierteran Eiweinifitangen, vedit wohl ein konstanter 
Faktor anwendbar ist. 

Aus den Beobaehtungen von Lang bereeluiet sieli der Faktor zu 367, 
Haebler lut ihn zu 210 gefunden, aits dt>n Ik-Htimnuingen von Bornhardt er- 
gibt er sich zu 430, aits denen von Budde im Mittel zu 421. Zdhor nimmt ihn 
zu 400. LnhuHtein *) zu 3Ü0 an. Die Unter.><chie<ie in der Grös-se des Faktors .sind, 
abgeseht n von dem Haeblers. begrfindflt in dem Grad der (Jenauigkeit. mit welcher 
die Dichteabnahme vmd die Eiweissmenge bestimmt und bei welelier Temperatur 
das Eiweiss getrocknet wiirde. In den Beobachttmgen von Zahor wuraen die 
Dichten mit den Sprengeischen Pyknometer ermitt<'h und (hus Eiwei.s.s mit aller 
Sorgfalt nach Scherer-Huppert Wstimmt. Deshalb sei dem Faktor von 
Z4fior der Vorzug fgegeben. Das [Eiweiss Hiude von Zahor bei 120 bis 130* 
getrodmet und der FMna gilt daher auch nur für sokhes. 

B. Ansfflhrung. Der Harn wird nach S. 1127 mit soviel 

Essigsäure versetzt, als zur vollständigen Fällung des Eiweisses beim 
Kochen erforderlich ist Von dem so zur Koagulation hergerichteien 

1) G. Lang, OrvosI Saemle (Ungarieohe med. Zteohr.) 2. Jahrg. 1862. — 

ItHaebler, Areh. f. Anat. etc. 1808. .'{'.»7. Bornhardt, Berlin, klin. Woehenschr. 
34. im 364. — Budde , Bibliothek for Laeger 20. Januar 1870; Hospitals Tidende, 
28 und 29. 1870. — Huppert u. Z&hor, Ztsohr. f. phvsiol. Gh. 12. w7. — Z4hor, 
dM. 12. 484. 

S) Th. Lohnstein, Pflügers Archiv «9. 479. 1895; 60. 136. 

72« 
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Harn wird die Dichte bestiiniiit. Ks wird forner di<^ser s'orbereitetic 
Harn zum Kochen erhitzt, so jciloch. dass er dabri durch Verdunstung 
von Wasser keine Änderung seiner Dichte erleidet. Zu diesem Zwecke 
füllt man den Harn in eine Medizinflasche von 200- 300 com Inhalt 
und bindet in sie einen weichen Kantscho&stopfen so ein, wie die 
Korke in den Sodawasserflaschen befestigt sind; die Stopfen müssen 
vorher mit Natronlauge ausgekocht und darauf wieder bis zum völligen 
Verschwinden der alkalischen Reaktion gewaschen werden; die Flasche 
stellt man in ein Gefä.ss mit Wasser, bringt dieses /.um Kochen, er- 
hält 10 — 15 Minuten im Sieden und bebt die Flasche dann aus dem 
Wasser. Nacl. <ierii Krkalten wird, wieder unter V«'rliütnng des Ver- 
dunstens, filtriert. Man hat dazu einen TridibM' mit «'inem durch- 
bohrten Kork in eine Flasclie ne|ias--t, in den Tm lih-r wird ein b'alten- 
filter gelegt und der Trichter mit einer (ilaspbitte bedeckt jelialten. — 
Man kann den Harn auch in einem offenen (iefäss kochen, mu.ss aber 
dann nach dem Erkalten das urs])rimgliche Gewicht durch vorsichtigen 
Zusatz von Wasser wieder herstellen. 

Die Dichte des für die Koagulation vorbereiteten Harns und die 
des Filtrats bestimmt man am sichersten mit einem .S p r e n g e 1 scheu 
Pyknometer (S. 9), weil die Ucstinunung um so genauer wird, auf je 
mehr Dezimalen man die Dichten sicher ermittelt hat Bei Verwendung 
von Aräometern werden die Resultate minder genau. Die Aräometer, 
welche dazu gehraucht werden sollen, sind nur dann geeignet, wenn 
sie die Dichte bis auf die 4. Dezimale angeben und wenn sie geaicht 
sind. Lohnstein hat .sidi dazu seines Aräometers (S. 6) bedient. — 
Harn ^nd Filtrat müssen bei der Dichtebestimmung dieselbe Tem- 
peratur haben. 

Die 14 von Zähor untersuchten Harne enthielten im Mittel 

0,34830/0 (0,0631- 0,7634) Kiw^iss. Die nach der dcnsimetrischen 
Methode erhaltenen Resultate wichen von der Wägungsbestimmung um 
— 0,0364 bis - 0.0544 ^' oder im .Mittel um 6,5" o (O.U 24,6) ab; 
9 mal betrug die Aliweiriuuig 0,1) - 4,3t' o. i ,„^1 8.1. 3 mal 12,2 bis 
13,7 und Imal, bei der kleinsten Eiweissmenge, 24,6 Oyo. 

B. Aas der Abnahme des Stickstoffs bei der 

Koagulation. 

Van Nuys und Lyons sowie Mann^) bestimmen in ciweiss- 
haltigem Harn den Stickstoff nach Kjeldahl (S. 480), in einem 

M T. C. van Nuys u. B. £. Lyons, Amer. ciiem.. Joum. 12. 330; Chem. 
Zentrslbl 1890. 1 121. — F. Mann, Ztmhr. f. kUn. Med. M. 107. 1888. 
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gleichen V^olumon enteiweisston Harn gleichfalls und l>ercchnen aus 

der Stickstoffdifferenz die Menge des Eiweisses, wozu der Faktor 6,3 

zu verwenden ist iS. Die ( ienauiirkeit der ncslininiunj; hängt 

a. a. ab vt>n der Cleiiauigikeit, mit welcher das Ei weiss aus dopi 

Harn abgeschieden wird. 

Van Nu^'s und Lyons fällen den filtrierten Eiweissham mit dem gleichen 
Volumen Alm enscher Tanninlösung (S. 1116) und verwenden ein abgemessenes 
Volumen Filtrat für die Analyse. Der eiweisshaltige Harn wird mit seinem Volumen 
Wasser verdünnt und dann ein ebenso grosHen \'oIumen wie vom Filtrat naoh der 
KiweiHsfällung für die Analyse abgemessen. Van Xuys und Lyons multiplizierten 
die Differenz mit 6,37; es ergab sich gegen die W'ägungsbestimmung ein durch* 
schnittlioher (absoluter) Fehler von 0,0092 bei einem Eiweissgehalt von 0,0506 
bis 1,1293 der grösste Fehler betnig O.OSiiT bei einem Kiweissgohnit von 
0,4309 %, der kleinste Fehler 0,0006 % bei einem Eiweissgehalt von 0.0506 % 
Eiweiss. Harnsäure wird auoh aus luuiisäurereichem Harn durch AlmönBche 
Losung nur in Ueinen lÜBOgen gpfiUltw 

C. Ref raktometrisch. 

Ell Inger i| vorwmiicf »Ins 01eorefr;iktniiieter von Aniatiat und 
.1 1' a n , ein Diffcrenz-Rcfiakloiiictcr. Es wir<l der eiwcisshalfigc Harn 
und der durch Kochen bei passend saurer Reaktion vom Eiweiss be- 
freite Harn nach Ersatz des beim Kochen Yerdunsteten Wassers unter- 
sacht. In das Prisma des Apparats kommt der eiweisshaltige, in das 
Gefäss mit den parallelen Glaswänden der enteiweisste Harn. Vorher 
war aul den Nvdlpunkt eingestellt» wozu beide Gefitsse mit ein und 
denelben Flüssigkeit gefüllt waren. Bvl der Verwendung der beiden 
Harne rückt die Grenzlinie zwischen hell und dunkel nach rechts, 
und der Grad dieser Abweichung vom Nullj)unkt iässt sich an einer 
Skala ablesen. Fin Skalenteil gibt O.lOUf'o Kiweiss an. Bei 5 He- 
stimniungen betrug «Icr mittlere Fehler 0,00öo>o, der grösstc Fehler 
-(-0,017 und — 0,020 "»o. 

Niifli Kicgler') fällt man nxis .K) com Harn ivon »'iweiti-siirmem aus 100 
bis 200 com) das Kiweiss durch Z\i.sutz von 5 com saurer A.saproUösnng (& 'llf)), 
envämit auf ()()°, wä^scht den Xicdtrsi-hlag mit l'yi) cciu Wa.s8er au«*, }>rfsst ihn 
ab im<i löst ihn in 25 ccm '/Xm KiUilauge. Die.ne Lösung wird mit dem Kefrakto- 
meter von Pulfrich imtcrsucht. Um nm der Temperatur unabhängig m sefai, 
wird sofort niicli <lf'r Brrchungsfxponont der I^iuitre ermittelt. Wenn man die 
Differenz der beiden Breehungsux(x>nentcn in ganzen Zahlen ausdrückt, so beträgt 
sie für 1 g Eiweiss 540. 

D. Die optische Methode. 

Die optische Methode ist in verschiedener Form ron V'Ogel, 
▼on Esbach und von Christensen auf die Bestimmung des Ei- 

^) H. O. G. Eliinger, Joom. I. prakt. Ch. [2] 44. 256. 18S1. 

*) E. Riegler, Wiener med. Bltttter 48. 1896; Jahre<a>er. £. Tierch. 1895^ 361. 
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weisses anwendet worden. Ton diesen Verfahningsweisen wnrden nur 
die -von Vogel und von Christensen einer eingehenderen Prüfung 
auf ihre Genauigkeit unterzogen. 

1. rii rist onscn ^) schätzt 'die Eiweissmenge aus dorn Trühnng.sjrrad, 
welchen mit Gerbsäure versetzter Harn seigt. Es wird immer dasselbe V olumen 
Hiun mit Chmuni- und Oerbeäurelösimg versetot und wieder mif ein anderes be* 
stinimtes Volumon vrrdünnt. Die ( Jerbsäurelösxinjr wini llor^ostollt durch Iy<>sen 
von 1 Teil Tannin in 100 Teilen Wasser und, um sie haltbar zu machen, mit Bor» 
e&nre geeättigt; die Chunmiläsung hält den Niedereohlag aospendiert. Von der 
Mischung winl soviel in ein Glas mit Wasser gegossfii. Ms die sclnvar/.en Striche, 
welche auf einem unter das (das gelegten Papier gezogen sind, nicht mehr von- 
euiander nntenohiedcn werden können. Ans dem dasu verbnnohten Vohunen 
Mischung ergibt sich tier (Jehalf des Hanis an Eiweiss. Der Apparat» Welcher von 
Cornelius Knudscn in Kopenhagen bezogen werden kann, ist auf p. m. Eiweiss 
geaidii. — Der Ham muss so sauer sein, oasb sieh das Eiweiss beim Kochen gut 
abscheidet. Der Kochsalzgehalt und die Temperatur haben keinen Einfluss auf 
das Resultat. Man kann die Bestimmung auch bei künstlicher Beleuchtung vor- 
nehmen* 

Axia 31 Bestimmungen. \\ eiche Christensen mit Hamen anstellt«-, welche 
im Mittel 6,07 p. m. (0,9— 23»2) Eiweiss enthielten, ergab sieh ein mittlerer ab- 
soluter Fehler von 0,62 g im liter ( — 1,0 bis + 2,8) imd ein mittlerer relativer 
von 12,2 % (0 — 40.0). Unter 31 Fällen wurde mir 6 mal zu Menig gefimden. Die 
Abhandlung enthält noch weitere Belege. — W'ideroe') kann die Methode nicht 
besonders empfehlen. Die von Walbum (s. unten) ist nach ihm vorzuziehen. 

2. Vogels optische Methode. Man säuert den Ham sohwaoh mit Essig- 
säure an, veroiinnt gciness^-ne Mentren von t odr-r tl com etc. mit Was.scr auf 100 ccm, 
erhitzt zum Sieden, kühlt rasch ab und prütt nun, ob der Lichtkegel einer Stearin- 
kerze durch eine 6,5 cm dicke Schichte der Hisohung nodi siohtbar ist. Man wieder- 
liolt den \'er.such 1mm verscliiedenen Konzentrationen, bis man den Verdünmmgs- 
grad getroffen hat . bei \i eichem dAs Flammenbild gerade verschwindet. Der Prozent- 
gehalt des Harns an Eiweiss wird gefunden, wenn man mit der Anzahl der ver- 
brauchten Kubikzen(im<'1er Ham in die aus Wägimgsbestimnnuigen von Dragen- 
dorff abgeleitete Mittelzahl, 2,3553, dividiert. — Dragendorf f fülirte 35 ver- 
^eiehende Analysen aus, 3 mal zeigten sldi Differenzen von mehr als 0,1, 11 mal 
von mehr als 0.05. so da.ss also von Analysen 21 bis auf 0,05 mit der gewiehts- 
analytischen Methode übereinstimmten. Masiug ^} erhielt in 7 vergleichenden 
AnafjnMn Differennn bis ro 20 %. 

3. Nach demselben Prinsdp bestimmte Esbach*) die Menge des im Hun 
enthaltenen Eiweisses nach der Stärke des mit seinem Reagens erzeugten Niedeir- 
Schlags. Den Hintergrund, nach welchem man zu bUcken hat, bildet ein Blatt 
Papier, auf welches mehrere parallele ungefähr 1 mm breite Striche in kurzem Ah- 
staiid voneinander gezogen sind. Dieser Hintergrund ist durch einen Schirm 
in eine linke und eine rechte Hälfte geteilt. Vor der linken Hälfte befestigt man 
ein oder zwei fein matt geschliffene (Jla.Htafeln (oder Milchglas); die schwarzen 
Striche erscheinen dann breiter imd die weissen Zwischenräume verschmälert. Ks 
wild weiter vor den Glastafeln ein Zylinder mit gelb gefärbtem Wasser (verdünntem 



') A. Christensen, Virchows Archiv 115. 132. 1889. — A. Christ ensen 
n. J- Mygge. Hospitals-Tidend. Kjobenhavn 1888. Jahre.sb. f. Tierch. 1888. 1». 
314» S. Wideroe, Norsk. Magazin for Laegevidenskapen «». 1082. 1908. 

*) L. Wideroe, Xorsk. Magazin for Laege\'idens kapen. 69 1082. 1908. 

*) A. Vogel, Arch. f. klin. Med. 8. 143. 1807; Ztachr. i. analyt. Ch. 7. 152. 
— E. Masing, Aroh. f. klin. Med. 4. 229. 186& 

') Esbach, Bulh t. de Th^. JaiiT. 1874; Gm. ni4d. de PuIb & 1874; 
Dosage Ue l'alb. Paris, Doin, 1874. 



Digitized by Google 



Bestimmung nach Bobert8*Stolnikoff. 



1137 



Rea^Ds) aufgestellt. Man miaat dann in einen anderen Zylinder (ein langes diok- 
wmniaiges ReagensglaH) ein bestimmtefl Vohunen (1 com) EiweiMlSmmg von be> 
kanntoin (Ichalf. setzt einige Kuhikzentimetcr des Esluu'lischen Reagens (10 g 
FÜcrinsäuro und 20 g Zitronensäure im Liter zu)» schüttelt um und verdünnt die 
IfisohTin^ so lang, bu duroh sie dte Striche ebemo breit erscheinen, wie durch die 
GlastatVin und die gelbe FliisHi^'keir. Man erfährt auf diese Weitse. wieviel KiueisH 
in dem gemessenen Gesamtvolumen ü^Iischung enthalten ist. Nach dieser Eichung 
wird der Zylinder weiter geteilt, xmd zwar so, dass man sogleich den Gehalt des 
Eiweisses im Liter Harn s<'n kann. Bei der AiiMfühning der Bestimniuntr vcr- 
fahrt man wie bei der Eichung. Man verwendet zu einem Versuch 1 ocm Harn 
Ton mittlereoi Eiw<ris8gehalt, von eiweissfinnerem mehr, xm eiwoissreioherem 
weniger. Nach Esbacli ist diese Bestimmung bis auf (t.l 0.3 g Eiweiss im Liter 
genau. — Esbach hat das Verfahren noch in soweit abgeändert, als er die Ham- 
piobe TOD Tomherein zu stark, aber auf ein festes Volumen Tordfinnt nnd dann 
aas Papier mit den Striehen so weit von dem Zylinder entfernt, dass die Striche 
ebenso breit erscheinen wie links. Die iStrecke, um welche der Hintergrund ver- 
sdiobeii wurde, bildet das Mass f&r den Eiweissgehalt. 

4. Zu lOOccm Harn fü^t man nachRenard*) Jodqaecksilberjodkaliu m- 
lösiing und bringt die Flüs.sigkeit in ein irnwluiertes Reagenzglas, auf dessen Boden 
eine Kmailplatte mit einem schwarzen l^unkt sich befindet. Die Höhe der Flüssig- 
keit, bei Oer der Punkt eben nicht mehr siohtbar ist, gibt direkt den Eiweiss» 
gehalt an. 

5. Das Verfahren von Wal b um. Das Prinzip besteht darin« dass eine 
Eiwdsslösnng roa TrichloressigBänre (^trübt wird. Es wird Ham in einem beson»* 
deren Apparat (von Altmann in Berlin mit ( leluauelisanweisimg zu beziehen) 
mit einer bestimmten Menge Reagens versetzt und dann mit einem Xormalglas, 
das gleichfletrübtes EiweisB «ns Mensohenaenun enthält, verglkhen. Wideroe 
fand das vevfahiui bniiohlmr. Nach Pieper*) Uefiart dasselbe meist m hohe 
Werte. 



E. Verfahren von Roberts-Stolnikoff. 

Das Verfahren ist gbichzeitig von Roberts und von Stolnikof f l)escliricben 
worden. Ham mar st en hat dann mit Brandberg^) und anderen .seiner 
Schüler das Eiweiss ijn Harn sowolU nach dieser Methode als durch Wägung bestimmt 
und damit die Brauohbackeit des Vedahrens für kliniaohe Zweoke naohge» 
wiesen. 

A. Prinzip. Harn wird süw«nt mit Wasser verdünnt, bis eine 
Probe die Heller sehe Eiweissreaktion (S. 1110) erst nach Ablauf 
einer bestimmten kiiraen Zeit schwach, aber deatlich gibt Nach Brand- 
berg tritt die Reaktion in der angegebenen Stärke mit einer Eiweiss- 
lOsong in 2—3 Minuten ein, wenn die Lösung mg Eiweiss in 
100 ccni enthält Ist der Ham soweit verdünnt, dass er die Reaktion in 
derselben Zeit in gleicher Stiirkc gibt, so enthält er gleichfalls mg 
in 100 ccm, woraus sich berechnen iässt, wieviel Eiweiss im ganzen 

1) A. Renard, Hon. sdent {4} 11 II. 882. 1905. 

*) L. E. Walbum. Deutsehe med. Woohensehr. 34. 172H. 1W8. Wideroo, 
Norak Magazin for Laegevidenskapen. ÜU. 1082. 1908. — K. Pieper, Dias. Leipjüg 

ifloe. 

») W. Rnhei ts, Med. Chirurg. Tranivvct. 59. 148. - J. Stolnikoff. Peters- 
burger med. Wochenschr. 12. 187ti. — J. Brand berg, Jahresber. f. Tierch. 1880. 
906, — Hammarsten» das. 1883. 217. 
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Volumen dos vf^rdiinnteu Harns enthalten ist. Dieselbe Mengo Ei weiss 
cntiiaU dann auch das zum Vordünnen verwendete Volumen Harn. 

Musoulna ') bedient aiolt denelben Prinzips, beatiinnit »ber die EiweisB- 

menge nicht nach dem Clnvde der \'erdünnung. wnidern nacli der Zeit, in welclier 
dar auf ein bestimmtes festes Volumen verdünnte Ham den Eiweissring zeigt. 
MuBonlus hat diese Zeiten für einen Eiweissgehalt van 0,01 — 0,20 p. M. angegeben. 

B. Ausführung. Die Proben stellt man so an, dass mau 
auf den Boden eines Reagenzglases mit einer Pipette, ohne die Wand 
zu benetzen, eine gegen 1 cm hohe Schicht konzentrierte Salpetersäure 
bringt und auf diese den verdünnten Ham schichtet. Man saugt dazu 
den verdünnten Ham in eine spitz ausgezogene Pipette, führt diese 
bis nahe zur Ohorfläche der Salpetersäure und lässt nun den Ham 
langsam an der Wand des Reagenzglases herab auf die Säure fliessen, 
ind^ man die Pipette in dem Masse zurückzieht, als die Flüssigkeit 
steigt. Man lässt dabei und nachher das Reagenzglas itn Gestell ruhig 
stehen. Dann beobachtet man mit der Vhr in der Hand, in welcher 
Zeit der weisse Streifen gegen einen d u ii k 1 e u H i n t<' r g r u n d 
schwach, aber deutlich sichtbar wird. Wie bemerkt, ist diejenige Ver- 
dünnung Wie richtige, bei welcher die Reaktion in 2 — 3 Minuten eintritt. 

Die Genauigkeit des Re.sultats hängt wesentlicli ab von der Art, wie man 
sich von der G^^nwart des Eiweianii^eB überzeugt, ob man das Glas, wie man 
nieiit .soll, pepen einen hellen, oder gegen einen dunklen Hintertmmd l)eobachtet. 
Daraus, aus der verschiedenen Dicke der Schicht und au» noch anderen Umständen 
eridirt rioh wohl aucli, da^s man naeli Kuhei ts hei einem Gehalt des verdünnten 
HarriH von 3.4 mg, nach Stolni kof f l)ei einem solchen von 4m£r in 100 ccm die ersten 
Anzeichen einer Trübung in '3i> — 40 Sekunden, eine deuthclie Trübung nach l'^ 
Iffimiten wahinehmeii soll. 

Tm weit« n n uith tst lieidet sidi die Auafuhmiig naoh dm Art« vie die Ver« 
dünnung Torgunouuuen wird. 

1. Nach Brandberg. 

Die Verdünnung des Harns nimmt man in folgender Weise vor. 
Man verdünnt den Harn in einem Masszylinder zunächst auf das zehn- 
fache; in der Regel erscheint dann der Ring zu früh. Dann misst 
man je 10 ccm Wasser in Reagenzgläser und lässt in das 1. Glas 
aus einer Bürette 1 ccm, in das 2. Glas 2 ccm usf. von dem verdünnten 
Ham zuflicsscn und schüttelt um. Unter diesen Proben befinden sich 
zwei um 1 ccm verdünnten Harn unterschiedene, von welchen die 
eine den Eiweissring zu s-pät und die andere zu früh zeigt. Man 
nimmt dann zu den wcilncn Proben von th-in 10 fach verdünnten 
Haiii Voluiiiiii;!, wt'lclif /wIscIm-ii den bciiii-ii so auft,'i'futideii<'n (irenz- 
werlen liegen und erfährt auf diese Weise das von dem 10 fach ver- 

^) MueouIiiB, Jahiesb. L Tieroh. 1880. 268. 
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dünnten Harn für dio richtige Reaktion erforderliche Volum«n auf 
Zehntel-Kubikzentimeter genau. Wieviel Gramm Eiweiss in 100 ccm 

enthalten smd, llaat sich nach der Formel ^ ^/^r^ ~ berechnen, worin 

V das Volnmon dos 10 fach verdünnten Harns bedeutet, welches zu 
10 ccm Wasser hinzugesetzt werden musste. Waren von diesem z. B. 
6,5 ccm fOr die richtige Probe erforderlich, so enthielt der Harn 

~*~ = 16,5 : 195 = 0,086 g Eiweiss in 100 cc 
SU« 6,0 

Es versteht sich von seihst, dnss die Volumina möglichat genau, 
also mit der Bürette, abgemessen werden müssen. 

Die Formel, mittels welcher der Eiwi issL'diiilt des ITams lu tcchnct wird, 

eigtbt »ich aus folKcnder Betrachtung. W'eiui lur den rucla^UigL-n Kintritt der 

B ei fc t i o n 10 oom Waasor mit V oom 10 fadi verditamtem Bam venetst «ordm 

Y 

flind, so enthalten 10 + V oom der M*««ib*ni!g V oem Tefd&mten oder -^^ oom nad 

100 ccm der Miachiing "jQ^^^yj ~ iQ^^y unverdünnten Harn. In 

lOV 

dieaen 100 oom der Utsohmig oder in _^ y oom miverdfinntem "Harn rind 3^ 3 mg 
BiweiM enthalten, in 100 oom nnyenlmmtem Mun «''*p"»"**» 

, 10 + V _.. . ^ 

oder ~^3Qy" S Eiweias. 

Büttels der Methode von Brandberg wurden Werte erhalten, 
die den gewichtsanalytisch festgestellten ziemlich nahe stehen (Ser- 
kowski und Zieleniewski)^).* 

Die Resultate fallen für klinische Zwecke hinreicliend genau aus. 
In den 68 Bestimmungen von Hammarsten und seinen Schülern 
wich das nach diesem Verfiihren erhaltene Resultat 48 mal um weniger 
als 0,06 g von der gewogenen Eiweissmenge ab, und 20 mal um mehr 

als 0,05 g; in 12 von diesen 20 Fällen erreichte der Fehler die erste 

Dezimale und einmal betrug er 0,3 g. In den 23 im einzelnen mitge- 
teilten Heohachtunficn Brand he res weicht die nach Roberts- 
Stolnikuff iH stiniiiite Kiweissmeuge im Mittel um 13,8o/o (0,2 bis 
40,2) von der u<j wogeneu ab. 

Die von Uli in m arsteii iMH^hachteten starken AbweielnmL'en bei nicht selir 
grosaem Kiweissjiehalt beruhen mich ihm nicht sowohl auf einer fehlerhatten An- 
wendung der ^[ethode, sondern hiin^en vielmehr von noch nicht genau erforsditea 
Eigentümlichkeiten eines im Harn Wweilw auftratenden Eiweuekörpers ab. 



. ^) St Serkowski u. Zieleniewski, Przeglad Idcacakl 47. -618. 1908. 
Jahresb. t Tieroh. W. 
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Carryi) empfiehlt das Veriahien von Brandberg, mit 
vralchem man in Stande den EiweisBgehalt bestimmen kann. E>er 
Dozchschnittfefaler ist geringer als 6 cg pro Gramm Eiweiss. 

Auch H ö g e r s t e d 1 2) empfielUt die Verdünnungsgrenzc festzu- 
stellen, bei der die He Her sehe Probe in 8 Hinnfen eben nocb anf- 
tritt Die H e 1 1 e r sehe Probe gibt bei einem Eiweissgehalt Ton 1 : 30 000 
eine in der dritten Minute auftretende, eben noch wahrnehmbare 
Trübung. 

S. Nach Mittelbach. 

M i 1 1 (' 1 1) a {■ h hoabsichtigt mit sfiiieiii \'(Mf;ilii('ii niclit die pe- 
nauen Werte für den Eiweissgehalt des Harns /.u bcstiinnicn. sondern 
nur Grenzwerte. Dieses abgekürzte Verfahren wird dem Praktiker ge- 
nügen, die Veränderungen im Eiweissgehalt des Harns bei dem einzelnen 
Fall zu verfolgen. Als Massgefäss kommt ausser einem 100 ccm 
fassenden, in ganze ccm geteilten Zylinder eine 5 ccm fassende, in 
Zehntel-Kubikzentimeter geteilte Pipette in Verwendung. Eigenartig ist 
dem Verfahren femer, dass der verdünnte Harn durch weitere Ver- 
dünnung noch zu einer zweiten Probe verwendet werden kann. 

Zur Bestinunung braucht man die folgende Tabelle. In dieser 
gibt die Reihe I an, auf welches Vokunen der Harn zu verdünnen ist; 
bei der Wahl der Hammenge richtet man sich nach dem Ausfall der 
qualitativen Probe. Der Ham wird mit der Messpipette in den Mess- 
zylinder gemessen und der Zylinder bis zu dem angegebenen Volumen 
aufgefüllt; Zehntelkubikzentimeter Wasser setzt man aus einer gewöhn- 
lichen Pipette zu, wobei man 2 Tropfen = 0,1 com recluiet. Für die 
zweite Verdünnung gicsst man so \iel Flüssigkeit aus dem Zylinder ab, 
dass der Host das gewünschte Volumen ausmacht. Tritt die Hellcr- 
sche Probe zu zeitig ein, so verdiirint man die Mischung noch einmal, 
indem man entweder zur nächsten horizontalen Reihe in der verti- 
kalen Reihe II oder zur zweitnächsten horizontalen Reihe in der verti- 
kalen Reihe III übergeht Hat man z. B. (nach' I Nr. 4) 3 ccm Ham 
auf 90 ccm verdünnt, so kann man von dieser Mischung entweder 00 ccm 
auf 90 ccm verdünnen (II Nr. 6) oder 40 ccm auf 90 ccm (III Nr. 6). 
Reihe IV gibt den Grad der Verdünnung und den Gehalt des Hains 
an Eiweiss in Grammen für 100 ccm an. 



») Carry, Lyon medical 100. 630. 1903. 

*) A. Höger ätedt, 8t. Petersburger med. Wocbenschr. 29. 51. 1904. 
*) F. Hittelbaoh, Präger med. Wocfaeiiaohr. 1898. Nr. 90^ 31. 
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12 
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1 

30 
6 

8 

o 

1,4 

1.1 

0.9 
0.6 
0,6 
0,5 
0,4 
0,4 
0,8 
0,8 


1 

90 
90 
90 

94,5 

89,5 

87,5 

70 

87 

91,1 

87,5 

97,2 

81 

90 


20 
50 

oU 

60 
75 
75 
75 
64 
64 
75 
72 
72 
72 


100 
100 

QA 

90 
90 
90 
90 
80 
80 
90 
80 
80 
80 

1 


10 

JSU 

40 
45 

50 
60 
48 

50 
60 
60 

60 
60 


lÖÖ 

QA 

90 

81,4 

72 

86 

72 

62.5 

90 

80 

74.1 

74,1 


0 

8 
15 
80 

AK 

67,5 
81,4 

97,2 
116,6 
145.0 
182,2 
218,7 
248,0 
270,0 
800,0 


0,008 

0,01 
0,05 
0,10 

U,ld 

0,22 
0,27 

0,32 
0,39 
0.49 
0,60 
0,7H 
0,81 
0,90 
1.00 



Tritt in einer der Proben der Niederschlag lechizeitig ein, so 
enthält der Harn diejenige Menge Eiweiss, welche in der zu der Ver- 
dünnimg gehörigen horizontalen Reihe angegeben ist. Erscheint der 
Niederschlag in dem einen Fall zu früh, in dem anderen Fall zu sp&t, 
so liegt die Eiweissmenge zwischen den beiden in IV angegebenen 
Grössen als Grenzwerten; nach dem gewählten Beispiel würde der 
Harn also zwischen 0,10 und 0,15 oder 0,22 g Eiweiss in 100 ccm 
enthalten, je nachdem man nach Reihe II oder nach Reihe III weiter 
verdünnt hat 

Wenn die Reaktion bei der ersten Pk^be zu spät eintritt, so hat 
man eine konzentriertere HamTeidünnimg herznsteUen, tritt sie in 
beiden Proben zn zeitig ein, so muss jman mit einer stärkeren Ver< 
dünnimg von vom anfangen. Mit der Tabelle kommt man für die 
gewöhnlichen Fälle aus. Enthält der Harn aber ausnahmsweise mehr 
als 10 0 Eiweiss, so hat man ihn von vornherein auf das Doppelte 
zu verdünnen und die Untersuchunß in der angegebenen Weise auszu- 
führen, dann aber auch den der Tabelle entnommenen Wert zu ver- 
d()pj>eln. Bei wiederholter Untersuchung des Harns eines Kranken ver- 
einfacht imd kürzt sich das Verfahren dadurch, doäs aus den früheren 
Unteisiudiungen berdts bekannt ist, wieviel Eiweiss man ongefthr zu 
erwarten hat 
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3. Methode von 0. Mayer^). 

Auf dem gleichen Prin/.ip h.Tuht (li<' von Mayer zur schnellen 
aproxiniativen Eiweissbestiiuinunn im Harn angegebi'nc Metliode. 5 bis 
10 ccm einer Lösung von 5 g Sublimat, 5 g Zitronensäure und 40 g 
Kochsak in 600 ccm Wasser werden in konischen' Gläsern vorsichtig 
ans fein ausgezc^ner Pipette mit etwa 5 ccm Harn überschichtet Bei 
einer Verdünnung von 1:100000 entsprechend 0,001 o/o Ei weiss bildet 
sich hierbei an der Grenze beider Flüssigkeiten nach etwa l^/g Min. 
ein scharf begrenzter, weisslicher Ring. In eiweissreiclierem Harn wird 
der Ring schon früher sichtbar. Man verdünnt in diesem Falle mit 
abßcniessener Menge Wasser, bi.*i die Ueaktion in der angegebenen Zeit 
eintritt. Aus dem Verdünnuugsgrade berechnet mau nun den Gehalt 
an Eiweiss. 

Die Methode soll, was (ienauigk(!it und Schnelligkeit anbetrifft, 
die Methode von Esbach üt>ertrcffen. 

F. A b s a t z m e t h o d e n. 

Prinzi[' Aus der Hohe eines in bestimmter \Vi i r - rhaltcncn 
Eiweissniedersdilags wird nach einer empirisclien Skala der Gehalt 
des Harns an Eiweiss gesctiätzt 

1. Verfahren von Esbach. 

Seit die Kü« ]ij)rol)e (S. IlOß) ziuu Xachweis des Eiweisses im Oebriuifli 
ist, hat man ^'chofft. aus der Hölic dt>8 dahoi f'ntst»>lirnd«'n XifKlci-srlilaj^H die 
Eiwei.ssmen^e wenigstens amiühemd .Hclüif/x-n ym komitu; au.s J. Vogels I'nter- 
Buchung hat sich aber ergeben, dass dabei Fohk r l»is zu .^l "V. miterlaufen können; 
in 9 solchen N'ersuchcn von Voale bi-trutr der Felder im .Alittcl 13.4",, (♦> 3 his 
21.0) des EiwelsMCH. Die Ursache dieses Felilers glaubte man darin suchen ym müssen, 
dass der Niederschlag nicht inuner gleich dicht werde. Esbachs^) Bestreben ist 
nnn dahin gerichtet ^ewes<>n. dureli Anwendung eines beoondecea Verfahrens den 
Niederschlag gleichmiissiger zu erli.dtt n. 

Ausführung. Das K s b a c h srhe Reagens, mit welchem das- 
Eiweiss gefällt wird, ist eine Lösung von 10 g Pikrmsäure und 20 g 
Zitronensäure im Liter. Diö Fällung wird vorgenommen in -einem gra- 
duierten Rohr, dem Albuminimeter. Dasselbe hat die Gestalt eines 
Reagenzglases, ist aber stärker in der Wand, hat eine Länge von 16 cm 
und eine lichte Weite von 16 — 16 mm. Etwa 6 cm über dem runden 

M (). >rav(M, .Schweiz. Wochensclir. f. Chem. u. Pharm. 45. 4tt). 11)07. 
Ohem. Zentralbl." 11H)7. II. 8ä3. 

') H. Veale. lirit. me«l. .To\irn. 1884. I. 898. ^- (;. Eshaoh. Bidlotin de 
Therap., Janv. 1874; (.iazette med. de Paris 5. 1874. 61; Dosage de l'aib. Paris, 
Poin, 1874; Dosage de ralbmnine. 7. Mit., P^, Brewer frires, 1886. 
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Boden befindet sich ein mit U, 4 cm über U ein mit R bezeichnete!; • 
Strich; ferner sind vom Boden aus bis zu einer Höhe von angeähr 
4 cm, mit 0,5, 1, 2 usw. numoiioi te Striche in nach oben immer ge- 
ringer werdenden Abständen aufgetragen. Bis zur Marke U wird der 
Harn in den Zylinder gefüllt, so, dass der Strirli den Scheitel des 
Meniscus tangiert, bis zur Marke II eln-nso das ileagens. Dann schliosst 
mau das Glas mit einem Kaiitschuk|)fi<)pf<'n, kehrt es 10 — 12 mal um, 
ohne zu schütteln, und liisst es aufrecht in einem Gestell stehen. Nach 
23—24 Stmiden liest man die HOhe des Niederschlags an den pdi 
den Zahlen Tersehenen Strichen ah; sie geben an, wieviel Gramme 
Eiweiss im Liter Harn enthalten sind. Diese Striche liegen nach 
oben immer näher aneinander, w^l die unteren Eiweissschichten durch 
die auf ihnen lastenden zusammengedrückt werden und nun eine ge- 
ringere Höhe einnehmen, als wenn sie sich all< in ahi^esetzt haben. Die 
Zylinder müssen selbstverständlich rein und trocken gebraucht werden. 

Bei der Ausführung des Verfahrens sind noch einige von Esbach 
aulgestellte Regeln zu berücksichtigen. Der Harn muss sauer 
reagieren; ist dies nicht der Fall, so säuert man ihn mit Kssiirsäure 
deutlich an. Seine Diclite soll ferner die von l.OOü— 1,008 nicht über- 
schreiten: ist er /u kdnzentricrt, so verdünnt man ihn entsprechend. 
Die Resultate fallen endlich auch genauer aus, wenn der Harn nicht 
üher 4 g Kiwei>s im Liter etühält; ergiht ein Veisnch mehr oder 
deutet eine andere Probe auf einen stärkeren Gehalt, so wird der Harn 
gleichfalls entsprechend verdünnt; selbstverständlich kann man mit 
einem anscheinend zu eiweissreichen Harn zwei oder mehr Pkoben gleich* 
zeitig ansetzen, eine mit unverdünntem und die andere mit verdünntem 
Harn. Nach Schulz, sowie nach Christensen^) ist die Tempe- 
ratur von grossem Einfluss auf die Höhe des Niederschlags; sie ist 
bei niederer Temperatur erheblich grösser. !)ei höherer Temperatur er- 
heblich kleiner als bei Zimmertemperatur, bei welcher die Probe an- 
gestellt werden soll. 

Nach Jo Imsen') gibt rinp I/ösung bloss von Pikrinsiiurp. welche 11.43 g 
im Liter enthalt, iH-iluufig (lie.He|l>en Resultat<\ wie die zuj^ieich Zitronensäure 
enthaltende Lösung von Esbach; bei Verwendung einer Lö-siui^ von Pikria- 
linre allein mit lo g im Liter, wie bei Esbacli, ist der Niederschlag zu locker 
und die Schicht zu lioch. mit gfsättigler Pikrimsäurelösung der Niederselilag zu dicht. 

Verdünnt man einen Harn von der Dichte d auf das n fache, «o hat er dann 

die Dicht« 1 + ^ ; ein Harn, welcher z. B. die DiclUe von 1,Ü21 besaas, zeigt, 

noch dem Veidiumen »uf das 3 fache die Dichte 1,007. 

1 ) H. S c h u 1 z . Deutsche med. Woohensohr. 38. 1886. 568. — Ä. Ch ria tensen, 
Virchowa Archiv Iii. 131. 1889. 

*) Q. Johnaon, iMioat 1896. IL 68. 
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Wie aus den aufgestellten \'er8uclu4bc'tlingxmgen hervorgeht, kommt für den 
richtigen Ausfall de.s Resultats solir \iel auf die Dicshte der Flüssigkeit an, in welcher 
sich der Eiweis-sniodersclilaj; zu lioden spiikf. Wegen dieser Bedeutung der Dichte 
des Mediums ist das Verlalm;n daher auch nicht zur Bestimmung des Eiweiases 
in «niiBteii Ftuaa^Beiteii, s. B. in Tnwuwndatm, venrondlMr. 

Noch bedeutender erweist sich aber der Einfluss der Temperatur. Dieser 
i^ete sich in den Versuchen von «Schulz in der VNTeiae, dass der Niederschlaff, 
wekiber bei 12 — 15* C »oMeMlen war, eine 4,5—4,7 p. M. Eiweias entspreobemfo 
H^ie einnalun. w-ährend der bei 2- — 4 ° entstandene NiedersclUag 7.0 — 7.8. d»^r 
beiO'i au^fikilene 7,0 p. M. Eiweias angezeigt hätte. Chriatenaen beobachtete, 
deoB eine Probe, welofae nach der Anxelge des Albominimetere bei 16* 9 p. M. 
eiitluilteii hätte, bei 35" in V- »'^t' auf 3. und in weniger als 2 St. auf 1.5 p. M. 
herabging. Eine bei 15** hingestellte Probe sab '6,5 p. M. Eiu'eiaa an, während zwei 
andere Mt 8,5 — 10* anfbewalirte Proben 5,6 nnd 6,6 p. M. Eiweias zeigten. Der 
EinfliLSH diT TcnijH^ratur ist nicht snwolil iwih einer Andt-runj; des snoz. (lewichta, 
als vielmehr in einer Änderung der Viakosität (inneren Keibung) der Elüaaigkeit 
m snohen. Eine warme FKiam^ceit ist flÜBsiger ab eine IraUe nna wird daher aneh 
einem fallenden Körper leicliter ausweichen \md Platz madien. als eine kalte. 

Xacli Esbach ist das Verfahren für die eiw ♦■isnanuen Harne bei febriler 
Albunuuune wi-niger i^ignet, als für die eiwcitwreicheren bei Nepliritis imd bei 
Herzkranklieiten. — Mit Harn, der nach dem Gebrauch von Chinin, Thallin oder 
Antipyrin entleerfc war, erliielt Ritter keine günstigen Resultate. 

Johnson, Schulz. Sokulow, sowie Cl e i s s I o r bezeichnen 
das Vorfahren als hrauclibar für die Zwecke des praklischeii Arztes 
und D i 11 n e r , V e a 1 e , Ritter, Czapek sprecluni sich auf Uruud 
ihix;r rnler.sii(luiii^;4'n gleichfalls günstig über das Verfahren aus. 
Christense u dagegen, Grutterink sowie Rössler^) ver- 
werfen es. 

In Dillners 35 Besthumungen betrug der nüuiere Fehler bei eineui Eiweiss- 
gehalt des Harns von 0,05—2,13 % 0,054 der kleinste 0,002 g. der grösste, der 
aber nur 4 mal vorkam. 0.1 g. — Veale hat 10 Harne mit 4.00 p. M. (3.0 5.4) 
Eiwei.ss luitersucJvt. Die Abweichung von den W äguiigsbetitimmungcn waren positiv 
und negativ, sehwankten zwinhai —0,8 und + 0,5 g im Liter und betrugen im 
Mittel 0,0 — 21.0) des gewc^nen Eiweisses. — Ritter sowie Czapek er- 
hielten nach Esbach stets weniger Eiweiss als durch Wägen, und zwar nalim der 
Fehler ini allgemeinen mit der Menge des Eiwei.sses zu. In den 15 Fällen von Ritter 
enthielt der Harn im Mittel 0.127 "„ (0.022 0.3^1) Eiweiss. Die Abweichung betrug 
im Mittel 0,017 g (0.(K)5— 0.038) oder 10,2 "„ (5,0- 28.0) des gewogenen Eiweisses. 
— Die 2.3 Harne, welche Czapek untersuclite. enthielten im Mittel 0,21 '*„ (0.05 
bis 0,52) Eiweiss. Der Fehler betrug im Mittel 0.045 g (0 ^).10) Eiwei.ss oder 18 
(0 — 60) des gewogenen Eiwei.sses. — Christ ensen \uk1 Mygge haben denselben 
Harn, in welchem Christensen das Eiweiss dem tJewicht nach bestimmte, jednr 
für sich an einem anderen Ort nach Esbach untersucht, und zwar Christensen 
in 33, Mygge in 32 Fällen. Der Harn stammte von 8 verschiedenen Kranken 
und enthielt 0,4 — 8,9 p. M. im Mittel 3.57 (Chriatensen) und 3,95 (Mygge) Ei- 
weiss. Bei Mvggc betrug der Fehler im Mittel 0,95 g (— 3,5 bis f 1,3) oder 22.(J 
(—56,7 bis f 50.0). bei Christensen 0.86 g (— 1,7 bis + 3,4) otler 26,8 (— 21,5 

Sokulow, das. 1887. 223. — Th. Geiasler, Berliner klin. Wochenschr. 
61. 1889. — Hj. Dillner, Jahresb. f. Tierch. 1886. 226. — H. Veale, a, a. O. — 
S. Ritter, Beiträge zur quantitativen Eiweissbest. Diss. Breslau 1887. 37. — • 
F. Czapek, Prager med. Wochenschr. 15. 1888. 128. — AUde Grutterink, 
Nederl. Tijdschr. voor Pliann. 6. 76; Cliem Zentralbl. 18M. 1. 840. — 0. Rössler, 
ApotlwkiBr-Ztg. 14 293; Chem. Zeotnlb. 1894. 1. 976. 
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bis + 75 %) des gewogenen Eiweisses. Diese ParaUelbeBtimmungeo nach Esbach 
bfttten also ein sehr versohiedenes Resultat; die Ühsioherheit des Ergebnissei 

g^llt noch (Ifutliohfr aius dein Umstand hervor, dfvss in 13 Fällt-n der Fehler bei 
hriatensen poaitiv war, wo er sich bei Mygge als negativ ergeben hatte. Diese 
Veraohtedenheiten haben ihren Gmnd hanptsläilioh in der Ungleichheit der-Tem« 
nt-ralnr, hei welcher die Versuche ausgeführt \mrden. Der Umstand, dass von 
kitter und von Czapek nach Esbach immer weniger Eiweiss gefunden wiirde, 
ist vieileicht gleichfalls darin zu suchen, dass bei diesen Versodhen cUe Temperatur 
hfihcr war. als sie sein aollte (bei Czapek 2i»"); oder darin, diiss die Albuminimeter 
ffir Eiweiss geeicht waren, das bei niederer Temperatur getrocknet wurde, als in 
den Bestimmungen von Ritter und von Csapek. — Tsuohiy» luid ebenfella 
die Esbaohache Probe aelur wenig anverlttasig. 

Für cino auch nur einigermassen befriedigen 'h' Hcsfiinmung der 
absoluten Eiweissmenge ist das Esbach sehe Verfahren also durchaus 
nicht brauchbar. Es lässt nur grobe Schätzungen zu, die kaum genauer 
ausfallen, als die Schätzung der Eiweissmenge nach der Höhe des Ik'I 
der Kochjirdbe entstehenden Niederschlags. Wenn jedoch die Hrstim- 
inungen nach Esbach inuner bei derselben Temjieratur uml unter 
Einhaltung der übrigen Regeln vorgenommen werden, so wird man 
erfahren können, ob der Eiweissgehalt eines Harns zu- oder abge- 
nommen hat; vernachlässigt man die Temperatur, so kann es allerdings 
geschehen, dass man die Eiweissmenge gegen früher vermehrt findet, 
wo sie in Wirklichkeit vermindert ist und umgekehrt 

Die mit der Methode von Ertliiicli erhaltenen Wert*! wichen nicht selten 
beträchtUch (oft um 50 %) von den gewichtsanalvtisch festgestellten ab. Auch 
fmm die Haniproben bis nun spec» Clewioht von lOIO verdünnt wurden, wurden 

die Resultate nicht genauer (Serkowski \md Zieleniewski) 

Die Eshachsclif Prolie ist nach Scliippera ') der Probe vonTsuchiya 
fiberlegen, zumal, wemi nichtc-iweiääartige Fallungen durch Verdünnen umgangen 
werdlBii» 

Die kristallini-schen Fiillunuen im Harn durch das K^^ hach.sehe Reagens 
sind der Pikrinsäure zuzuschreiben. Pikrinsäure (10 g pro Liter) mit Harn gekocht, 
gibt naofa dem EikaHen einen kristallinisohen Niednnohlag, der ein Kreatinin- 
bipikrat ist (Mayerhofer) 

Die Fehlerquellen der Esbach sehen l'robe lietren ru<li( im Zuekereehalt, 
sondern nach Pekelharing wahrscheinlich in Kolloiden, die nichl naher U-kamit 
sind, die sich durch Dialyse nicht beseitip-n lassen. In derartigen Fällen 
konnte chireh Sieden mit '/.i V'olun\ starker Jvssig.säurc die aiisgiehig.stc üiweise* 
fallung mit Esbachs Vedahren erlialten werden (van der Harst) 

2. Modifikation der Eebaohsehen Eiweissprobe von Kwileoki*). 

Der Harn wird in einem eigenen Apparate mit 10 Tro|(fen lO^'^-igpr Ei.^enchlorid- 
löeung versetzt und dann mit dem Esbaohschen Keogens. Stellt man dann in 
Wasser von 72*, so kann man solion naoh 5—6 Hinuten abkeeii. Winiwarter 
empfiehlt diese Vofwditift. 

1) St. Serkowski und Zieleniewski, Przeglad lekatdd 47. 613. 1906; 
Jahreeber. f. Tien h. 3S. .323. 

>) J. C. Schippers, Zentralbi. t. inn. >ied. 80. 1001. 1909. 

*) E. Mayerhofer, Wiener Uin. Woohensohr. 22. 90. 1909. 

*) J. C. van der Harst, Pharm. Weckbl. 45. 489. 1908. 

') Kwileoki, Münch, med. Woohensohr. 66. 1330. 1909. — H. v. Wini- 
warter, Le soalpel et Li^go mid. 62. 92. 1909. 
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3. Schnell niothodc zur Eiwoissbestinimung von 
Aufrecht^). Die Methofle beruht auf dein gleichen Prinzip, \\-ie die 
von Esbach. Durch einen l>esonderen Apparat und Zuhilfenahme 
der Zentrifuge soll die Methode verfeinert und beschleunigt werden. 
Der Apparat besteht aus einem unten geschlosseneu Reagenzrobr, das 
in seinem erweiterten oberen Teil die Marke R trägt, in dem engeron 
unteren Teil kommt zunächst die Marke U, dann folgen die Teilstriebe 
1,70/0, 1,60/0 usw. bis 0,010/0. 4 com des sauer reagierenden Harns und 
3 ccm Reagms (lySo/o Pikrinsäure und 3o/o Zitronensäure) werden in 
das Röhrchon gebracht, dieses mit einem Gummistopfen verschlossen, 
dann wird gemisi lit in eine Zentrifuge gebracht und nach 2 Minuten die 
Ihdie dos Niederschlages abgelesen. Verdünnen eiweissreicher Harne ist 
niclit erforderlich. I!ei matreichen Hamen sinri di<» Werte etwas /.u hoch. 
Die Werte sollen mit den ginvichtsanalylischen fast absolut ühereiii- 
stinnn(>n. Die iNiedersc.hlagshöhe ist nach Anfr<'clit weder von der 
s|)ezifischen Dichte, noch v o u der T e n» p e r a t u r abhäjigig, was einen 
grossen Vorteil gegenüber der Esbach sehen Metbode bed^iten würde. 
— Eine flockige Ausscheidung an der Oberfläche bei säure- und urat- 
reichen Harnen findet nie statt. 

Braungard bat einen ganz ähnlichen Aj j uat angegeben und 
ebenfalls mit der Zentrifuge die Probe rasch ausführbar gemacht Die 
Werte sollen Ton den gewichtsanalytischen um höchstens 0,So/o ab- 
weichen. Auch er benutzt PSkrin- und Zitronensäure. 

Rüde') versuchte die Esbach sehe Methode durch Zuhilfe- 
nahme der Zentrifuge zu verbessern. Eine grössere Genauigkeit lässt 
sich nicht erzielen, wohl aber kommt man verhältnismässig rasch 
zum Ziel. 

4. Vorfahren von Tsnchiya. 

V o lu me t r i s c he Ii e s ti ni m u n g mit Phosphor woi fr am» 

säure. 

Der Harn wird in besonders graduierten Röhren (R. Schoeps, 

Halle a. S.) nach Filtration und Verdünnung bis zum spezifischen Ge- 
wicht lOOG- liKiN 1m> zur Marke 1 aufgefüllt, und dann bis zur Marke R 
das aus PhosphorwoUranisäure 1,0 ß, Salzsäure 1 .Vc. Hydrochl. purum) 
5,0 g, Alkohol fOG"u) 100,0 ccm bestellende Reagens zugesetzt. Nach 
10 — 16 maligem vorsichtigem Umkehren und 24 stündigem Stehenlassen 

1) Aufrecht. Dcutscho med. Wooh«naohr. U. 2018. 1909. — K. Braun- 
gard, Chem.-Ztg. U. 1909. 

*) P. Rfide, Dias. Gtei&wald 1906. 
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kann der Eiweissgehalt an einer Skala abgelesen werden. Bei mehr als 
0,60/0 Eiireias rnuss der Harn entsprechend yerdflimt iverdeii. Die 
Methode soll erheblich bessere Werte geben, wie das Esbach sehe 
Verfahren. 

Das Reagens fiUlt nach Tsnchiya aus normalem Harn keinen 
Niederschlag ans; der Niederschlag in Eiweisshamen setzt sich regel- 
mässig ab, es bilden sich keine Schaumblftschen. Beides sind Vorteile 
gegenüber dem Esbachschen Reagens. 

Nach Engländer ist dieses Verfahren weniger zuverlässig, wie 
das gewichtsanalytische Verfahren. — Wideroe fand diese Probe 
genauer und zuverlässiger wie die Esbach sehe Methode und 
namentlich bei minimalen Eiweissmengen noch brauchbar. — Schip- 
pers gibt der Esbachschen Methode den Vorzug vor der Probe von 
Tsuchiya, da letztere oftmals in eiweissfreien Harnen Puriukürper- 
föllungen erzeuge und auch wegen der grobflockigen Fällung den Ei- 
weissgehalt fast stets hoch anzeige, auch gehe die Mischung des 
Harns mit dem Phospborwolframsäumeagens nur langsam vor sich. — 
Welpe lobt das Verfahren sehr, während Pieper meist keine ge- 
nauen Resultate fand. Tsuchiya benutzte zunächst die gewöhn- 
lichen Esbachschen ROhrchen. Es hat sich aber gezeigt, dass zur 
Erzielung einer grösseren Genauigkeit «ne besondere Eichung erforder- 
lich ist 

6. Ändere Absatzmethoden. 

a) Bnohner*) beschreibt ein Albiiminimeter, dessen Konstraktion darauf 

beruht, dttss wenn man filtrierten eiweisshaltigcn Harn (8 ccni) z.um Sieden erhitzt, 
dann einige Tropfen Salju^tersäure und 2 com konzentrierte Koclusil/.liisung hinzu- 
Betet, dM koaffulierto Eiweiss sich in einer Stunde dicht und gleichniasAig abaetst» 
so dass man ärinlii'h wie bei der Esbachschen Methode aus der Höhe dea Nieder- 
schlages den Eiweissgehalt an einer empirischen iSkala ablesen kann. 

Dm Verfahren ei^met sieh naohBuohner f3r Harne mit 0,1 — 3%Eiwei8s. 

Nach Engels ist die Metho<le bei Hamen mit wenik'er une 0,3",, Eiweiss genauer 
wie die Kshachsehe Metho<Ie. bei Harnen mit melir Kiweiss ungenauer. 

b) V. lIoesHÜn') empfiehlt folgendes Verfahren: 10 ccm Harn werden ge- 
kocht, nach Zusiitz einiger Tropfen Essigsäure in ein axd 10 ccm geeichtes Zentri- 
fugierröhrchen gebracht, das in 7,0 ccm eingeteilt ist. so dass jeder Teilst ricli Yio ocm 
entapricht. Der unterste Teil des Köhrchens ist so ausgezogen, dass man noch 



J. Tsuchiya, Zentralbl. f. inn. Med. 29. 105 und 605. 1908. — M. Eng- 
länder, ebenda 265. - — Wideroe, Nork Magzin for l^icgeridenskapen 69. 1082. 
1908. — J. C. Schippers, Nederl. tiydsohr. v. Geneesk. 1909. II. 922. Zentralbl. 
f. hm. Med. M. 1001. 1909. Wölpe, 8t. FMenbnrger med. WoohenMihr. 1909. 
87. — R. Pieper. Dis^*. Uin/.i^ HW>9. 

«) G. Bu Clin er, Miinch. med. WochenHohr. 58. 1178. 1906. — W. Engels, 
ebenda 54. 1481. 1907. 

*) R. V. Höaalin, Münohn. med. Woohenaohr. M. 1673. 1909. 

Seokaaar-Hapyart, laaljM das HanM. 11. Aul. 78 
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O.Ol ccm ablesen kann. Die saure Flüssigkeit mrd in diesem Rohre zentrifuffiert. 
^fto ocm des >kiedert)chlage8 enUpricht nach Kontrollversuohen ungefähr 0,01 % 
gewiditMoat3rti8di beskunrntem Bawein. Bei grösBoem Eiweingalnlt ist der Ham 
EU verdünnen. 

c) Verfaliren von C. W. Purey 10 ccm Ham werden mit 2 ocm 50 %-iger 
Enigiftura und 3 oem einer 10 %-ifen KftliomferrMjrMiidl&niig gemiioht, m enie 

besonders jn^iduierte Htilire (Mn^refüllt und nnrb 10 MilMlten sentrifllgierti Der 
Prozentsatz wird dann aus dem \'olum abgelesen. 

d) Verfahren von Rössler Ham (bei hohem Eiweissgehalt zu verdünnen) 
wird vorsichtig auf 5 ccm verdünnte f^.ssigsäure geschichtet, der 'A Tropfen einer 
von JoUes angegebenen Mischung (Bernsteins. 2,0 g, Sublimat 1,0 g, Kochsalz 
0,1 g, Wasaer 50 ccm) zugefügt sind. Die Höhe der entstehenden weissen Zone 
wild mit dem Zirkel gemessen und entspricht dem Eiweia^gduklt. 

e) Verfahren naeh Presrlier^). In einem bes4)iidcrs konstruierten Reagenz- 
glas (Eprouvette mit flacli trichterförmigem Anaatz) wird die iSalpetersäureschicht- 
probe ausgeführt, aus der Höhe der Zone kann auf den ESweiMgeiialt (aohwftdi, 
mittelstark, stark, sehr stark) geaohkMsen weiden. 



1. Die polarinietrische Bestininnin^ führt nur zu ungenauen Resul* 
taten, weil der Harn l>ei .-\n)iuninurie in der Regel zwei verschiedene Kiw eisskor j>er 
mit verschiedener Hpe/.ifi.selier Drehung, niimlieli [a]\) — ■ — 63.6 für das Albumin 
und [«Id =• • — für das (Mobnlin nebeneinander enthält und weil der Ham 
Eipendrehung besitzt. Die Frenzen der Fehler, welehe dureh die (legenwart dieser 
zwei Ki Meissubstanzen in einem opti.seli inaktiven Lösungsmittel be<lingt sind, 
la.sKcn sieli von vomlierein feststellen. Bezieht man die beobacditete Drehung 
auf .\M)\imin, so ist die Bestimmung selbstverständlieh riehtig. wenn die Lösung 
bloss Albiuuin enthält; wäre dagegen bloss (ilobulin zugegen, so fände man für 

1 .\lbumin nur ^.^'^ 0,7016 Eiweiss. als« 24.84 zu wenig. Der Fehler in der 

Albuminbestimmung bewegt sich also zwischen 0 und 24,S4 %. Es liesse sich nun 
die Bereohnvng mit dem Büttel der beiden spezifischen Drehungen, — 5S,7, vor- 

nelimen: d inn wünlc wenn eile Liisunp nur .Albumin enthielte. 14.18",, zuviel, 
und wenn sie bloss (Globulin entlüelte, 14,18 % Eiweiss zu wenig gefunden; der 
Fehler liegt also zwischen — 14,18 und + 14,18 %. 

Der eiweissfreie Ham dreht nun gleichfalb links; betrüge die Drehung 
aD = 0,I und bereehnete man das Eiwei.ss mit der Drehimgskonstanfe für das 
Albumin, so fände mau 0.16 g und bei der Berechiutg mit der mittleren Dreliung 
0,18 g Eiweiss ki 100 oom aaviel. 

Man konnte daran denken, die beiden Klueis-skörper Vinter Berücksichtigung 
der Eigendrehung des Harns gesondert polarimetriseh zu bestimmen; allein auch 
so gelangt man lüclit zum Ziele, weil sich nach Hupperts Erfahrnngm die Eigen« 
drehung des Ham-^ di r AI>-( In idung des Eiweis>es ändert und BWar bei den VST» 
sohiedenen Fällun^'sut iM n in v» r-iehie<leneni (irade ( S. 1153). 

2. Die nia.ssanalyt ische Methode von Bödeker bemht darauf, daas 
Albumin in essigsaurer Lösung durch Ferrocyankaliiun vollständig gefällt wird. 
Das Verfahren gibt nach Neubauer nur annähernde Resultate. Auch Thomas*) 



M C. W. Purey, New York med. Joum. 1800. 17. Juni. Jaliiesb. f. Tieioh. 

80. 332. 1904J. 

•) O. Rössler, Deutsche med. Wochenschr. 29. 335. 11K)3. 
») J. Prescher. Chem.-Ztg. 26. 72». hm. 

*) Bödeker, Ann. d. Chem. u. Pharm. III. 195. — L. Thomas, SohmUts 
Jahrb. ISO. 171. 



G. Andere indirekte Methoden. 
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bat gefunden, daae wenn der Eiweissgehalt nicht 1,5 — 2 beträgt, die Resultate 
gänzlich unbrauchbar sind. In allen Fällen, wo der Eiweissgehalt nur gering war, 
fondTho m asnaoh Bödekera Methode oft «dir viel mehr Eiweias als doidi Wa^nng. 

3. Tanret verwendet zur Beatiinmunc des Eiweisses eine Lösung vwi 
3.32 g Jodkaliuni und 1,35 ^ Quecksüberclilorid in 100 ccm Wasser (ä. 1119)« 
Es werden 10 ccm Harn mit 2 com Essigsaure vermischt und das Reagens 
der Flüssigkeit tropfenweise zugesetzt. Sobald dfr Xiederschlaj; bleibend Mird, 
prüft man von Zeit zu Zeit, ob ein Tropfen derselben auf einer Porzellanplatte 
mit einem Tropfen I % - iger Quecksilberchloridlösung einen gelben Nieder- 
schla^r t:ibt; geschieht dies, so ist die Fällung vollendef. Von dfr vorhruuchten 
Tropfenzahl zieht man 3 ab; so viel Tropfen übrig bleiben, so viel mal 0,5 g Ei- 
weiss ist im Liter enthalten. Das Reagens fällt ausser Eiweiss auch andere Harn* 
bestandteile. Stcplien') hat das Verfahren aufs Neue vorgeschlagen. 

VenturoU*) verwendet dasselbe Prinzip in anderer Form. Er versetzt 
5 com Ham mit 8 ccm einer 0.5 "„-igen Jodkaliumlösung als Indikator tmd einem 
Tropfen Essig;*äure und titriert dann mit einer 1 "f,-igcn Quccksilborchloridlö.sung 
bis zum Auftreten eines gelbroten Niederschlags von Quecksilberjodid. Von den 
bis dahhl Terbrauohten ccm QuecksUberlösung wnd 1 ccm abgezogen; der Rest 
gibt, mit dem empirischen Faktor 0,024ö multipliziert, die MBnge des Eiweiss in g. 

4. Klng^) bestimmt den (iehalf einer Kiweisslösung oder Ham durch 
spektrophoto metrische Messung der Biuretlarbung. Es sollen 4 ccm der 
Losung mit 2 ocm konzentrierter Natronlauge und 4 knöpfen 10 iger Kupfer- 
sulfutlcisunp versetzt imd die .Misehunp filtriert werden; die .Spektrophotometrie 
wird m der Spektraigegend 1> 75 E — E vorgenoutmen. Klug hat die Extinktions- 
koeffizieikteii für veraehiediene Eiweiasarten angegeben. 

6. Verfahren von J o 1 1 e s Das Verfahren beruht auf der Voraas» 

Setzung, dass durch Oxydation mit Permanganat in saarer LOsung der 

Stickstoff der Eiweissstoffe in eine Form übergeführt wird, dass er 
bei der Behandlung mit unterbromigsnnrem Natrium als Gas entwickelt 
wird. Es wird das Eiwoiss zunächst diirrli Koagulation in dor Hitze 
mit F^ssigsäure und Kochsalz abgetrennt und dann das Ki)agulmn der 
Oxydation luiterworfen. Das (lewicht des entwickelten Stickstoffs mit 
7,6H niultijjliziert ergii)t die Menge des Eiweiss. Die Angaben von 
Jolles über das Verhalten des Eiweiss bei der Oxydation mit Per- 
manganat in saurer Lösung haben sich als irrig herausgestellt Es sind« 
damit die Voraussetzungen, auf denen diese Methode beruht, hinfilllig 
geworden. 

6. Verfahren von Denig^s"). Das Ver&hxen von Denigfea berulit auf 
f(dgender empiri.scher Grundlage. Fügt man zu 10 ccm V',o n-K('X Lösung 10 ccm 
KalinmquecksilberjodidreAgens, femer 10 ccm NH^, 100 ccm VVa.ssiT und dann 
tropfenweise '/i« n-AgXOa-LSmng, m> ti^ erst bei Zuaatx ron 4.H ec m AgNO,- 
Lösung eine bleibende Trübunp von Ag.T auf. Fügt man zu einer Kiwei.'^slösung 
bei essigsaurer Reaktion da» Kuliumiiueckäilberjodidreagens« filtriert von dem 
BiweiBaiüedeinQhfaig »b, setzt dann KalhuDoyanidlSnuig und NH« hinxn und titriert 



M Ch. Tanret, Bull, de therap. 7. 1877; Zentralbl. f. d. med. WWnsch. 
1877. 493. — X. Stepben. Lanoet 1882. II. Xr. 15: Ztschr. f. anaivt. Ch. 25. 116. 

«) F. Venturoli, UOro-si 13. 'iru,. Chem. Zentralbl. 1890. 2. Ö25. 

») F. Klug, Zentralbl. f. Physiologie 8. 227. 1893. • 

*) A. Jolles, Monatah. d. Ghem. tt. 589. 10Q2; Ztaohr. f. aaalyt. Oh.- 
41. 089. 1903. 

*) G. Denigös, J.' Piuirm. Chim. [6] 10. 117. 1899. 

7t» 
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nrnmielir mit AiapNOt-LftBong, so tritt «ohon frBher wie bei 4,8ooaidie Jodidtarfilrang 

auf. Aus der Differfnz der gofxinclenen Worte lässt sii li ;nif einiiirischcr (Jnindlugc 
die Eiweiflamenge bexechneo. Eine praktische Verwendung vuaa. Prüfimg hat diese 
UetlMMle nicht erfohren. 

7. Kohl er versuchte dllich Bestinunung der Leitfähigkeit bei verschie» 

denen Graden der \'erdünniine nach dem Vorschla«! von Wasmiith ') den Eiweiss- 
geh*lt des Harns festzustellen und erhielt ähnUche Werte wie nach i^sbach. 

II. Gesonderte Bestimmung des Globulins 

und Albumins. 

1. Nach Uammarsten'). 

Ä. Prinzip. Sättigt man Harn bei ampboterer oder besser 
schwach alkalischer Reaktion mit Magnestumsulfat, so fällt alles Glo- 
bulin aus (S. 1159). Der Niederschlag wird mit gesättigter Magnesiuin- 

sulfatlüsimg albuminfrci (iiewaschen, zur Koagulation des Globulins 
auf 110'' orhit/.l. vom Alagncsiumsnlfat durch Waschen befreit, ge- 
trockiit'l, verasciit und das Gewicht th'r Asche vorn Trockeni^owicht 
abgezogen, lifstinunt man in einer Frolw zugk'ich das (Tesaiiitciweiss. 
so lässt sich auch der Gehalt des Harns an Albumin berechnen. Von 
Hammarsleu ausgeführte Kontrolibestimmungeu ergaben .sehr be- 
friedigende Resultate, aus Harn wird jedoch nach Mörner^) beim 
Sättigen desselben mit Magnesiumsulfat ein Teil des Albumins als mucin- 
ähnliche Substanz gefällt. 

Wurde Tebaes Senunalbumin, welches durch Sättigen seiner LSenng mit 

JÜBgnesimusulfat bei 30" nicht gefällt wurde, neutnilem oder selnvaeli ;ilk:vlisehem 
Harn zugesetzt, so wiude es durch das Bittersalz niedergeschlagen, bei einem 
Gehalt des Harns von 0,06 % Albumin ▼ollstftndig, nach Zusats von 0,17 % nun 
grössten Teil. Aas einem bei Pluispliorv-erLnftim^' entleerten Kam loonnteil SO SSlbst 
0,56 ^^Eiweiss bis auf eine geringe Menge gefällt werden. 

B. Ausführung. Der Harn darf nicht starte sauer reagieren, weil in 
diesem Fall nnch Ott*) durch das Magnesiumsnlfat. noch leichter in der 
Wärme als in der Kalte, auch Albumin gefällt und die Bestimmung falsch wird. 
Man vereetzt daher dMi ibrn bis nun Venohwmdai der sauren Tteoktim mit 
Natron- oder Kidilaugc, lässt einige Zeit ntehen und filtriert einen entstandenen 
Fhosphatniederschlag ab. Ist der Uam reich an Uraten, so kühlt man ihn nach 
Harn marsten vorher eini^ Stunden auf + 2 + 1 * ab und filtriert von den 
ausgefallenen Uraten ab. \ on dem so vorbereiteten Harn mi.'wt num je nach dem 
£iwei8(^halt 25 — 100 ocm in ein Becherglas ab, versetzt ihn auf 100 ccm mit 
120 g fein gepulvertem und gesiebten krj/itanisiaten ICagneshunsnlfat und ttast 
ihn unter häufigem l"^mrü}iren stehen, bis sich das am Boden lieeende Salz ganz 
oder bis auf einen kleinen gleichbleibenden Rest gelöst Ixat. In der Kälte sind dazu 



') R. Kohler. Zt. sehr. f. klin. Med. 65. 135. 1908. - A. Waamuth, 
Sitzungsber. Kais. Akad. d. VVissensch. Wien. Math.-naturw. Klasse III. 114. 
88* 1906. 

*) O. Harn marsten, FfKIgeiB Aiohiv 17. 431 n. 88. 437 u. briefUohe 

Mitteilung. 

») K. A. H, Uörner, Skandin. Archiv «. 411. 18»5. 
«) ikd. Ott, Fkager med. Woohenaehr 1884. 163. 
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mehr als 24 stunden erforderlich, in der Wime, bei 40° (in einem Waaserbad) 
gdit die L8mu;g des Salzes sehneller Ton statten; eine vnam geeftttiflte LBsung 

mus8 man vor dem Filtrieren erkalten lasseix. damit üWrßcliüssig gelöstes Salz 
an^staUiaiert. Beim Umrühren ist die Büdung von iSchaum möglichst zu ver- 
meioen. 

Nach erfolgter Sättigung des Htmk mit dem Salz bringt man die Flüssig- 
keit mit den Globulinflocken auf ein aachefreies. bei 110° (in einem leeren Glas* 
woUtrichter) getrocknetes, gewogenes Filter, das vorher mit geaattigter Bitter- 
salzlösung befeuchtet worden M, rührt dann das tfickst&ndige Salt wiederholt 
mit gesättigter BittersalzlÖBUng auf imd bringt auch diese Lösung auf das 
Filter, hin die Magnesiumsulfatlüming nach dem Verrühren mit dem Salz- 
bodflosatz klar bleibt. Daa Filter darf dabei nicht bis zum Rande gefüllt werden. 
Hui wäscht darauf das Filter so lange mit gesättigter Bittcrsaizlösung, bis dos 
fUtoat weder bei Erlützen für »ich, noch unter Zusatz von Essigsäure getrübt 
wird, und Btellt den Trichter samt dem Filter mehrere Stunden in einen auf 
110" angeheizten Trockenkastcru wäscht das Filter erst mit heiasem Wasser 
schwefelsäurefrei, dann noch mit Alkohol und Ätlier, trocknet es bei HO" bis 
zur < rcwichtskon.stanz \md wä^ asaaoh dem Erkalten im Exsiccator. Es ist dann 
noch die dem Niederschlag beigemengte Mineralsubstanz zu bestimmen; zu diesem 
Zwecke brennt man Filter samt Niederschlag in einem gewogenen Platintiegel 
weiss und wägt nach dem Erkalten im Exsiccator. • — Bei dem Verfahren tritt leicht 
die unangenehme Störung ein. dass sich das Filter beim Auswaschen mit der ge- 
sättigten Bittersalzlösiing durch auskrystallisierendes Salz völlig verstopft, wo- 
dnioE die Ana^yie verloren geht. 

Kamen.skii)lö.^t den a^i^gewMd^Bllen IBedewelJag In Waeieg und hoaguUert 

das Globulin durch Kochen. 

8. Nach Pohl. 

A. Prinzip. Pohl') fiUIt das Glohulin dadurch, dass er den 
Harn rar Hälfte mit Ammonsalfot sättigt (S. 1169), wobei Albumin nach 
Mörner zwar auch, aber nicht so vollständig wie bei Sättigen iües 
Harns mit Magnesiumsulfat, als inucinähnliche Substanz gefällt wird. 
Dor Niederschlag wird wieder mit halbgosättigter Ammonsnlfritlösung 
albuminfroi |»ewa5?chen, im übrigen aber nach II am m a rston (S. 1150) 
vorfahren. Dio Rosnlt-ito /ripjon eino befricdigeiidp ( borcinstimmung 
mit den nacii (lom II a m m a r s t e n sehen N'erfahrcn gowoniionon. Hin 
Verstopfen des Filtris durch aiiskrystallisi<'iciid<'s Salz, was Im-I dem 
Ha m m a r s tc n seilen Verfahren leicht vorkoinnit. tritt huu nicht ein. 

B. Ausführung. Es wird Harn mit Auunoiiiak bis /.um Ver- 
schwinden der sauren Kcaktidn versetzt und w<'fm nölijj von ein«MU 
entstandenen Phosphatuiederschlag abfiUiH'it. Von deiu Filtrat v<'rs<'tzt 
man 50 — 100 ccm mit dem gleichen Volumen einer gesättigteu jieu- 
tralen Ammonsulfatlüsung, bringt den Niederschlag nach einstündigem 
Stehen auf ein (im leeren Olaswolltrichter) gewogenes, bei 110*^ ge- 
trocknetes und nach dem Erkalten gewogenes Filter aus aschefreiem 

Kameneki, Diss. Petersburg 1888; Clicm. Zentralbl. 1888. 931. 
*) J. Pohl, Axdmr f. ezper. Fkthol. 480. 1886. 



Digitized by Google 



Behali, Biirainkflrper. 



Pftpier und wäscht mit lialbgesättigter (auf das doppelte Volamen ver- 
dflnnter gesättigier) Ämmonsalfatldsung, bis im Filtrat mit Essigsäure 
und Ferrocyankalium kein Eiweiss mehr nachweisbar ist Von da ist 
das Verfahren dasselbe wie bei Hammarsten (S. 1160). 

3. Das Verftihren von Oswald*). 

Man bestimmt in einem Esbach sehen Albuininimeter zunächst 

die Gesamteiweissmenge mitlnls dos Esbach sehen Reagens. In einem 
2., 3. und 4. Albuminimeter wird zunächst Harn bis zur I^-Marke ein- 
gefüllt und dann in das 2. Albuminiinetor gesättigte Amnioniumsulfat- 
lösung im Verhältnis 2,8 zu 7,2 Harn aus <lr'r Hürctte hinzugefügt 
(zur Ausfällung von Fibrinogen), in dem 3. Album ininieter wird kon- 
zentrierte Anunoniumsulfatlösung im Verhältnis 3,6 zu 6,4 Harn (Eu- 
globolinfraktion), in dem 4. Albuminimeter 6:5 (Piseudoglobulinlraktion) 
hinzugegeben. Um Idie richtigen Mengenverhältnisse berechnen zu können, 
wird in die einzelnen Albaminimeter der Harn aus der Bürette fns 
zur U-Marke abgemessen, nnd dann die zuzusetzende Menge konzen» 
trierter Ammoniumsulfatlösung für die einzelnen Albuminimeter be- 
rechnet. Die einzelnen Apparat«^ worden nach dem Zusatz der Am- 
moniumsulfatirisimg umgoschüttclt und mehrere Stunden stohon gelassen. 
Die Klüssipkt'itcn \v(n"(ien dann von dem Niederschlag oiitwoder durch 
Abhoborn o(i<'r durch Filtration gotronnt. Die Nicderschlägo werden 
dann in Wasser (zweckmässig unter Zusatz von etwas Natriumciubonat) 
gelöst, die Lösungen in den gleichen Apparaten, in denen die Aus- 
fällung vorgenommen war, bis zur U-Marke aufgefüllt und dann mit E s • 
bachschem Reagens bis zur R-Marke gefüllt. Man erhält auf diese 
Weise 4 Esbach - Werte. Das 1. Albuminimeter zeigt das Gesamt- 
elweiss an. Das 2. Albnminimeter den an Fibrinogen bezw. Fibrino- 
globulin. Der Eiweissgehalt im 3. Apparat minus dem des 2. ergibt 
das Euglobulin ; lid des 4. Apparates minus dem des 3. das Pseudo- 
globulin, der des 1. Apparates minus dem des 4. das Albumin. 

Nach dem früher über die Esbach sehe Methode Gesagtem kann 
diese Fraktionierung ebenfalls höchstens annähernde Vergleichswerte 
liefern. 

4. Mittels der H e 1 1 o r s c h e ii I', i \v e i s s p r o b o. 

Lecorclie luid Talamon-: wenden zur Bestimmung des (!|o- 
bulins im Harn dasselbe Verfahren an, dessen sich Roberts, Ötol- 

*) A. Oswald, Münchn. med Wochenschr 51. 1514. 1904. 

*) K Leoorobe u. Ch. Taiamon, Trait^ de ralbuminurie, Paris 188& 67. 
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nikoff, sowie Brandberg zur Bestimmung des Oos am toi weisses 
b<Hlieiü haben (S. 1137). Sie sättigen den Harn mit .Maiincsimiisulfat 
und verwenden dius Filtrat zur Bestimmung des in Lösung gebiieix-ncn 
AlbumLiLs. Die Menge desselben wird abgezogen von der Menge des 
nach Brandberg bestimmten Gesamtei weisses. Es war die Frage» 
ob dib starke ErhOhmig des Salzgehaltes die Richtigkeit des Resultats 
nicht beeinträchtigt y. Ritter hat in Hupperts Laboratorium in 
10 tack verdOnntem flam ohne und mit Zusatz Ton soviel Ammonsulfat, 
als der unverdünnte Harn zur Fällung des Globulins gebraucht hätte, 
das £i weiss nach Brandberg ibestimmt und dieselben Werte er- 
halien. 

Ob es zulässig ist, die Menge des Albumins nach derselben Formel 
zu berechnen wie die des Gesamteiweisses, ist fraglich, aber nicht 
unwahrscheinlich. 

8. BeBtinmiing dvroh das PoUrimeter. 

Man könnte so verfahren, das» man die Dreliung des Harns bestimmt, dann 
das Globulin nach II. 1 oder 2 abwdieidet und die Drehung des Filtrats ermittelt 

und endücli ans dem Filtrat oder a\Ls einer anderen Hampn»}»* das gesamte Ei- 
weiss ahsc'heidi't \ind in dem eiweis-sfreien Harn die Ei>;( ndrt hung bestimmt. Es 
wäre dann unter Bcrücksichtigunp der V'olumensämlenmgen mit Hilfe der Drehungs- 
konstantcn des Alhtunin^j \md des (;lol)nliiis die Menge der beiden Ki\veis*<ub- 
Stanzen zu berechnen. Das Verfahren sclicitcri aber daran. da»8 sieh die Eigen- 
drehung des Harns bei den verschiedenen Fülhuigs weisen der Eiweisskörper in 
verschiedenem (Irade ändert, ein I'mstaTul. <ler i>ei der Kleinheit der im Eiweiss- 
ham zur Beobachtung kommenden Drehuiigen die Richtigkeit der Resultat« in 
flKfaeblieher Weise beemfluact (s. S. 1148). 



II. Globuline. 

Allgemeines. Ihiter dem Namen (i 1 o h u 1 i n e werdon eine 
Anzahl von durch Erhitzen ihrer wässoricon Lö.sung koaguinTliarcu 
Proteinen zusammengefasst, die als ^iichi ro gemeinsame Eigenschaft 
die U n 1 ö s 1 i c h k e i t in h a 1 1) g o s ä 1 1 i g t e r A m m o n i u m s u 1 f a t - 
lösung haben. Die Globuline sind löslich in verdünnten Lösungen 
neutraler Salze, wie NaCl, .MgSO^, NH^Cl, sowie in Alkalien und stark 
▼erdünnteii Säuren. Ursprünglich hat man noch als zweites gemein- 
sames Merkmal die Unlöslichkeit in destilliertem Wasser 
angegeben. Die Unlösiichkeit in* salzfreiem Wasser lisst 
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sich dadurch dokumentieren, dass aus einer Lösung von Globulin in 
verdünnter Salzlösung Globulin ausfällt, wenn man durch Dialyse den 
Salzgehalt herabsetzt. Auch gelingt es bei geeigneten Konzentrations- 
▼erhältnissen, wenn man die Globulinlösung mit destilUertsm Wasaer 
stärker Terdünnt, Globnliik znr AusfiUlmig zu bringen. 

Es hat sich aber heranagesteUt, dass insbesondere beim Blnt- 
semm ans der durch Halbsättigang mit Ammonimnsollat (oder auf 
andere Weise) gewonnenen Gesamt^Iobulinmenge durch Dialyse nur 
ein Teil des Eiweisscs zum Ausfallen gebracht werden kann (Marcus, 
Pick, F u 1 d und Spiro, Freund und Joachim). Man hat 
den bei der Dialyse ausfallenden T<m1 als Fuglobulin, doii nicht aus- 
fallenden Teil als Fs^nidnplohulin iKv.eicluiet. Ks ist aber doch frag- 
lich, ob in ilieser Wt'isc wirklich zwei verschiedi^ne Eiwoisskür{)or 
voneinander getrennt worden sind, denn II a ni ni a r s te n und Taylor 
weisen darauf hin, dass durch geeignete Reinigungen das Euglobuliu 
wenigstens znm Teil wieder zu Pseudoglobulin wird und umgekehrt 
Auch die von Spiro und Fuld, bezw. von Spiro und Porges^) 
durchgeführte Fräktiobiemng der bei Halbsättigung mit Ammoniumsulfat 
gewonnenen Serumglobuline in drei Fraktionen (Fällungsgrenzen 28—36,. 
33 — 42, 40 — 4fi Vol.-Proz.) hat nicht einwandfrei ergeben, dass es sich 
hierbei um einheitliche chemische Individuen handelt, zumal auch diese 
Fraktionen sich durcli Dialyse wieder zerlegen lassen in .demselben 
Sinne wie das Gesamtglobulin. 

Vom Globulin verschieden, vor allem durch die Eigenschaft der 
Gerinnbarkeit durch das Fibrinfermont, ist das Fibrinogen, das 
man im allgemeinen auch zu den Globulinen rechnet (über dessen Eigen- 
schflffeen ^te. s. bei Hbrinausscheidung). 

1. Serumglobulin (Paraglobulin. fibrinoplastische Substanz älterer 

Autoren). 

A. Vorkommen. Im Harn findet sich das Globulin fast stets 
als Begleiter des Albumins, und zwar bei jeder Art von Albuminurie. 
In Ausnabmefällen haben H a m m a r s t e n , F. A. H *) f f m a n n , F. D. 
Boyd, J. S trau SS nelKMi Albumin kaum sicher nachweisbare .Spuren 
von Gluliuliii im Harn Ci-funden S <« r i ii u r i e oder noch seltener 
nur Globulin und kein äerumalbumin (11 a m in a r s t e n , Werner, 

») E. Markus. Z^-itschr. f. physiol. Ch. 28. 50!). lS!»i>. — E. P. Pick. Hof- 
nu'i^Jti'rs Boitni-.'.- 1. 3."jI u. 393. 19ol. K. Fuld und K. Spiro. ZeiUscIir. f. 
phvsiol. ( Ii. ;n. 132. um. ■ K. Freund und J. Joachim. Fln-mhi 36. 407. 1902.— 
Ü. Hanniiai -ten s. Coluiheim. Chemie der Ki\veiKs.stoffe II. Aufl. Seite 169. — 
A. E. Taylor, Journ. of biol. ehem. 1. 345. 11)U6. K. Spiro, Hof meistefs Btttcikge 
1. 78. 1902. — K. ^Spiro uud O. Porges, Ebcndu 3. 277. 1902. 
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Maguire, Larroche, Chauffard und Gourand) (Globin- 

urie). Dementsprechend wechselt das Verhältnis zwischen (Jlobulin 

und Serumalbumin im Harn ganz ausserordentlich; als Grenzwerte fand 

Hammarsten 8,13 und 60,24 Oq des Gesamtei weisses an Globulin, 

oder die Menge Albumin, welche auf 1 Globulin kam, bewegte sich 

zwiscten 0,66 und 11,2; zu ähnlichen Erfahrungen über die Grösse 

dieses »^iweissquotienten** gelangten in sehr zahlreichen Bestim. 

mungen Hoffmann, Czat&ry, sowie Patella und viele andere^). 

GevAhnlich enthält der nephritische Harn mehr Semmalbumin wie 

Globulin, so dass der Eiweissquotient im allgemeinen 1,5—2,3 beträgt 

Es ist zu bedenken, dass die getrennte Bestimmung von Serin und Glo> 

bulin nur grobe Annäherungswerte liefert. , 

Bei NephritiB fand Hoff mann den Quotienten im Mittel zu 4,5, mit den 
Grenzwerten 0,61 und 13,0, Csat&ry die Grenzwerte 0,44 und 7,23. Bei anderen 
Formen der Albuminurie ergaben sich ähnliche Verhältnisse. Die Erfahrungen 
von Hoffmann und Czatiry ergaben übereinstimmend, dass bei Besserung 
der NephritiB die relative Menge des Globulins abnimmt. Czatary hat bei der 
genuinen Schrumpfniere und bei der Stauungsalbuminurie (Herzfehler) die höchsten 
Werte für den Quotienteix {2S,l und 63,21 gefunden ; femer bei der amyloiden 
Degeneration bei hSehstttn Eiweissgehalt (bis 3,3%) den Quotienten meist unter 
1,0, öIho relativ sehr viel Globulin. Nach Fat eil a wird bei der Pneumonie viel, 
beim Typhus wenig Globulin auagesohieden. Bei Soluiimpfniere überwiegt im 
annmemen das Serm stalle. Czatiir sndil hierffir in der Höhe des Blutdnickes 
imd der Stromgescluvindigkeit die Erkläroiu^ während neuere Autoren (Cloetta, 
Dreser, Lommel)') aujE die Besohaffenfoit der fUtnerenden Membran den 
HMiptirairt legpn. 

Bestimmte Beziehungen zwischen dem MischungSTerhältnis beider 

Eiweisskörper im Blute einerseits und im Harn andererseits haben sich 

nicht ergehen (Czatäry, Noel Paton, Cloetta, Erben)^). 

Bei Amyloidentartung der Nieren tat häufig ein Uberwiegen des Globulins 
gegenüber dem Albumin im Harn zu beobachten (Senator, Reale. Erlien, 
Joachim, Jack und Neoker), jedoch liegen auch gegenteilige Befunde vor 
(Petri, Noel Paton) «). 

*) Wegen der einschlägigen Litemtor sidie ron Noorden, Handb. d. FathöL 

d. Stoffwechsels II. Aufl. 1. 1(09. 1906. — O. Kam niarsten. Private Mitteilung 
an Huppert. — F. A. Hof f mann, Virchows Archiv 8». 271. 1882. — Fr. D. Boyd, 
Bffinb. med. Joum. 1804. Miay. — J. Strauss. Dias. Strassburg 1895. — Margvire, 
Lancet 1886. 1062 u. 1106. - J. Larroche. Echo mh\. de Toulouse 1902 [2] 78. — 
Chauffard und Gourand, Zentmlbl. f. Harn- u. Sexualorg. 12. 643. 1901. — 
A. Czatiry, Archiv f. klin. Med. 47. IM. 48. 368. 1801. — S. Patella, Ann. di 
ohim. e farmacol. 8. 190. 188S: Malv 18. 30. 1888. 

«) Cloetta, Arcl>iv f. exper. Päthol. u. Pharm. 42. 453. 189»; 48. 223. 1902. — 
A. Dreser, Verhandl Gesellsoh. deutsch. Naturf. tu ibste 74. I. SM. 1003. — 
F. Lommcl, Deutsches Archiv f. khri. Med. 78. 254. 1903. 

3) Xoel Paton, Brit. Med. Joum. 1890. II. 26. July. — Erben, Zeitschr. 
f. kKn. Med. 50. 441. 1903. 

*) H. Senator. Virchows Archiv 60. 476. 1874. — K. Reale. Ja nuova 
clinioi terap. 0. Nr. 7. 1903. — Wiener med. VVodiensclu-. 1904. 1411. — Erben, 
I. c. — J. Joachi m. Pflügers Archiv 08. 558. 1803. — E. Jaok und Fr. Neoker, 
Arch. f. klin. Med. 88. 542. 1907. Petri, Zur Chemie des EnreisshaniB. Diss. 
Berhn 1876. — Noel Paton L o. 
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Das Globulin des eiweisshaltigen Harns ist ohne Zweifel, wenig- 
stens der Uauptmenge nach, das Serum- oder Paraglobulin. 
Ober Engebnisse der biologischen Untersuchung" s. bei Albumin (S. 1123). 
Einige Tatsachen lassen aber auch die gleichzeitige Gegenwart noch 
eines anderen Globulins, wahrscheinlich des Fibrinogens als nicht 
unwahrscheinlich erscheinen fs. auch bei FibrinogonV 

Sicher ist das Fibrinogen in solelien Harnen in gelüster Forai cnthalt^en 
TOwesen, welche einige Zeit nach der Entleerung Fibrin abgescJiieden haben. Auf 
da8 wenigstens zeitweilige Vorkommen von nicht spontan gerinnendmn Fibrinogen 
in Eiwfis.sl\aiTien scheint die niedere Koairulationstenipemtur mancher oLr- 
selben hiu/.uweisiMi. (Gerhardt sah Eiweissharn sclion bei rtü" gerinnen. Brunton 
und Power bei 55.6°. Temperatttien* welche in auffälliger Weise mit dem Ko- 
agulationspunkt des Fibrinogens zusammenfullen (vgl. S. IHil): Fiiliry-Snethlage 
schied aus Eiweissham die Hauptmenge der (Globuline durch Dialyse ab und fand, 
dass die rückständige (noch globulmhaltige) Eiweisslö.sung bei 3f) — 55° gerann 
und. naf lulem sie juit Wasser vertlünnt wonlen war. bt i — .")S". In Zusammen- 
hang hiermit strebt die weitere Beobachtung (Gerhardts, namheli da-H-s KiweisS' 
hatn manchmal zwei verschiedene C^rinnungstemperaturen zeigt (S. 1102). 
Bei seinen Versuchen, das (Jlobnlin <lurch Ammonsulfat aus dem Harn zu 
fällen, sah Pohl diese Fällung « imnal schon nacli Zusatz von 0.6 Vol. ge- 
sättigter AmmooBnlfatlösung eintreten, während das Serumglobulin Zusatz des 



besitzt nur noch das Myoain einen .so niedeix-n Koagulationspunkt wie das 
Fibrinogen. Dm Vorkommen des Fibrinogens im Harn int wahrscheinlicher, als 
das des Myosins. weil das Fibrinogen einen Bestandteil des Plasmas bildet, und 
wäre analog dem Vorkommen von Fibrinogen in der Hydrocelefliissigkeit. 

Es darf dabei nicht Miner aoht gelassen werden, dass der Gehalt der 
Lösung an Xeutral.salz einen grossen Einfluss auf die Koagulationstemperatur 
ausübt (S. 1085), ferner, dass es Serumalbumine von verschiedenen Koagulations- 

5 unkten gibt (S. 1101), und das.s sich die Heteroalbumose sowie der Bence- 
ones'sche Eiweifskörper des Harns ganz {:^. dort), der aucli im normalen Harne 
enthaltene mucinähnliche Körper in manchen .Stücken wie ein Cdobulin verhält. 

B. Eigenschaften. 1. Globulin ist amorph; Versuche, nach 
der Ammonsnlfatmetfaode Krystalle zu gewinnen, waren negatir. Ober 
die Löslichkeit in destilliertem Wasser siehe vorher (S. 1084). 

Die Lösungen des Globulin (2 und 8) lenken die Ebene 
des polarisierten Lichtes nach links ab und diffundieren durch 
Perganiontpapicr nicht Für das Paraglobulin in Salzlösung ist nach 
Fredericq |a|£) = — 47,8^ bis — 48,2". Die Koagulationstemperator 
in 10'>(üg<M- Xa('l-L<)sung liegt unscharf /.wisclicn (59 7H'\ Die Gold- 
zahl liegt bei Ü.02 O.Of) (Sc hui/, und Z s i g ino ii d v i - V 

Fredericqs Bestimmungen beziehen sich auf das Serumglobulin in Salz- 
wasser aus dem Serum vom Rind, Pferd, Kaninchen und Hund. Hammarsten 
fand die spezifische Dn-hung imgefähr zu ■ — 47°. Haas^) bestimmte sie für 
Serumglübulüx in verdümitem Natrancarbouat zu — 59,8". 

^) C. Gerhardt, Areh. f. klin. Redio. ft. 214. — Landes Bninton n. 

d'Arcv Power, 8t. Bart -lolomeus Ho <p, Reports. 13. 2S4 Führv-Snethlage, 
Aroh. f.' klin. Med. 17. 418 1876 — J. Pohl, Archiv f. exper. Pathol. 20. 432. 

S) L.Fr6d«rieq. ArehivesdeBiol. 1. 462. 1880. 2. 379. 1881. — 7r. N. 
Schulz und R. Zsitrmondv. TTofiii. i^t. r-; l'li-iträg.- \i. 138. IWl. 



') O. Uamuiarsteu, i!k;ilttciir. L physiol. Ch. 9. 499. 1886. — Uaas, 
FQfigan Amhiv 12. 406. 1876. 
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Die Gerittimiigsiemperatiir des Semmglolnilins 8chw«iikt swischen 
68—80'*. Bei geringem Gehalt an Globulin sowie an Salz und bei raschem 
Erhitzen ist dieselbe am höchsten. Hoher Salzgehalt setzt die Koagu- 

lationstemperator herab (L i m b o u r g) 

2. Sie lösen sich in Ncntralsalzlösiin^en. ihro Löslichkeit in Salz- 
lösungen hängt aber ab von der Konzentration der Salzlösung und von 

der Art des gelösten Salzes. 

In Kochsiilzlösiing von 5—10°,, lösen sich die Globuline leicht, weniger 
leleht in schwäclieren oder konznntrierteren; wird eine KoohsalzlÖBung der an- 
gegebenen Konztritration, woIHie reichlich Globulin gelöst enthält, mit Wasaer 
stark verdürmt (auf das 10- L'itfache und darüber), so lässt sie Gloliulin ausfallen; 
ebenso scheidet sich Globulin ah. wenn hl der |^bulinhaltigen .Salzlösung noch 
mehr Kochsalz gelö.st wird. Entfernt man aus oiner Globttlinlöeuiig das löfleode 
Salz durch Dialyse, so fällt gleichfalls (ilobulin aus. 

Xeutralsalze fällen l)ei einer gewissen Konzentration das in venTünntOll 
Neutralsalzlösungen gelöste (Globulin. Globulin wird durch Sättigen der Lösung 
mit NaCl unvoilständig, mit Magnesiumsulfat fast voUständic eefällt. Halbe 
Sättigung mit Ammoniumsulfat o<ier mit Zinksulfat fällt dM (ilobulin vollständig 
(Zusatz des gleichen Volum der konzentrierten Salzl()sung zu der Eiweisalösunp). 
!Die Fällungsgrenzen des Serumglobulins für neutrales Ammoniumsulfat liegen 
bei 2,9 und 4.6, d. h. wenn eine Globuiinlöeung in 10 ccm so viel AmmonitunsuUat 
enthält, wie in 2.9 ccm konzentrierter Ammoniumsulfatlösuni; enthalten ist, so 
beginnt eine Globulinfällung, die zunimmt bis zu einem Lkdialt entsprechend 
4»D oem konzentrierter Ammmihiminilfatlfiwmg in 10 com. 

8. Die Globuline lösen sich in verdünnten Alkalihydraten, in den 
I«ösnngen der kohlensamien Alkalien und des einfach sauren (und nor* 
malen) Alkaliphosphats; aus diesen Lösungen werden sie durch Säuren, 
auch durch Kohlensäure, wieder unverändert gefällt, aber nur unvoll- 
standig, wf»il das entstph<'nde Salz noch Globulin in Lösung hält. Auch 
eine von zweifach saurem Phosphat schwach sauer reagierende Glo- 
bulinlösung gibt mit Kohlensäure einen Niederschlag. Alkohol fällt 
die Lösung gleichfalls; der Niederschlag wird bei längerem Verweilen 
unter Alkohol unlöslich. 

Ebenso lösen sich die Globuline leicht in verdünnten Säuren, 
nicht so Idcht, aber gleichfalls auch in Kohlensäure; in Berfihrung mit 
der Säure werden sie aber schnell in Acidalbumin (S. 1105) umgewandelt 

Leitet man in eine Ixisung von Globulin in sehr wenig Alkali Kohlensäure, 
•o entsteht alsbald ein Niederschlag; dieser Niederschlag löst sich leicht und voll 
ständig in Salzwasser. Bei weiterem Einleiten von Kohlensäure geht dieses 
Globulin wieder teilweise in Ixisung; lässt man aus der Jjr>sung die Kohlensäuio 
abdnnsten, so fällt die in Lösung g^angene Substanz aus, hat aber nun ihie LSa- 
fiehkeit in Salzwasser verloren. 

Auch aus seinen Lösungen in Xeutralsalzlösungen kann dos Globulin dunh 
Säuren (auch KobJensäuie^ gemlit werden; der Niederaohlag ist aber i&ein CÜobnlin 
mehr, sondern Aoidalbnmin. 

Das Globulin ist durch Kohlensäure aaoh aus Harn fällbar. T>a das Globulin 
doroh Kohlensäure in Acidalbumin verwandelt wird, so könnte es geschehen, 
dlMB bei stondmlangem Einleiten von Kohlensäure in den Harn der Niederschlag 



^) K Limbourg, Zeitsehr. t phyaoL Cb. lg. 160. 1889. 
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nicht mehr ganz in NeatMlHÜBen HStUdi «ixe, ohne daas man deafaalb Ghnuid m 
d< r Annahme hitt^ ea aet im Ham aohon nnptünglidi AoidallMuiiiii enthalten 

geweaen. 

Eine Losung von Glolralin in der gerade eifoideriiehen Mbd^ tob Nattiom- 

carbonat gibt mit einer (schwiich alkalischen) wässerigen Albumoselösung nach 
Kutscher M einen NiedeFsclUag, welcher sich in überschüssigem AlkaU und in 
Sänie Itet Detg^^ofaen entstdMB FUlongen mit ffiaton, Naolnn» Knoleoallramm, 
Plntamfaien. 

4. Mit Säuren oder Alkalien erwärmt entstehen echte Acid- bezw. 

Alkaliglobulinale. Die l'niwandlimg erfolgt sehr leicht durch Alkalien, 

relativ langsam durch Säuren. 

Beim £rhitzen mit Wasser liefert das Globulin nach Hörner ^) eine 
dem tierischen Gnmmi ihnliehe, aber stiekstofChaHige Snbetanz (vgl. S. 46(>), 
welche beim Erwärmen mit 3- -5^0 Salzsäure auf dem Wasserbad einen Körper 
gibt, der Kupferhydrat in alkalischer Lösung reduziert, Wismutoxyd dag^n 
nicht oder nnr aohwach, optisch inaktiv ist und ein bei 170 — VJV tmhmfh/nmfit 
Osazon bildet. Diese zuckf riLlinliclio Substans wixd auoh ^&nkt avB dem Otobnlhi 

beim Erwärmen mit Salzsäure eriialten. 

5. Die Globuline geben die gleichen Farbenreaktionen wie die 
Albumine (s. dort). Auch die zum Nachweis iles Albumins beschriebenen 
Fällungsreagentien zeigen eb<^nso Globulin an. 

C. Nachweis. Neben Albumin in Lösung befindliches (ilohulin 
lässt sich nur dadurch nachweisen, dass man es von dem Albuniin 
trennt. 

Uan hat doh diani ▼emohiedMm Msthodan bedient 

a) Das am frühesten angewandte, aber sehr mangelhafte Verfahren bestand 
darin, daas man den Ham mit Wasser bis zur Dichte von 1,002 — 1,003 verdünnte 

SBinen Ham von 1,012 also anf das 0* od» 4faefae) nnd Toreiditig mit stark vw- 
ünnter Essigsäure versetzte oder in denselben längere Zeit Kohlensäun^ eink-itote. 
J. C. Lehmann^) war der erste, welcher nacliwies, dass der durch Kohlensäure 
hl einem Biweiashuii entstehende Niedersehla^ ans Olobnlin besteht. Öfter 
trübt sich der Ham .schon beim Verdünnen; die Trübung wird durch die Behand- 
lung mit iSäure starker, aber nur in seltenen Fällen setzt sich aus dem Ham auoh 
bei stunden- und tagelangem Stehen wo riel Niedersohlag ab, dasa er von der 
Flüssigkeit getrennt werden kann. Hatn^,iuli ist in dem Niederschlag al>er nicht 
enthalten (Lehmann). — Mittelst dieser Methode kann aus dem Ham wegen 
dbt loMüden Wirkung der Hamsalze nur ein Ideiner Bmohteil des in ihm ent* 
haltenen Globulins gewonnen xvriricn. 

b) Eine viel bessere Au:ilx;ute an Globulin gewährt die Dialyse in Pergament- 
papiersohl&uehen (H^^ynsins, Führy-Snethlage)^); das Verfaluen ist aber 
umständlich und verbni.urht viel Z it; auch .scltliesst es eine Verunreinigung des 
Globulins mit Heteroalbumose, wenn diese zugleich vorhanden wäre, nicht aus. 

Das Globulin beginnt sieh aus dem Ham in Flodran oder aueh als eine 
dünne, dem Papier fest anliegende Sehieht abzuscheiden, wcrm der Siizp-hUt 
des Harns auf eine gewisse untere Grenze gesunken ist, und die Abscheidung des 
Globulins sohieitet In dem Ifosse fort, als die SaJce entfernt «erden; das Albumin 
dagegen bleibt in Lösung. Ist auch bei anhaltender Dialjae mit destilliertem 

1) Fr. Kutscher, Zeitsohr. f. phvsiol. Oh. 23. 117. 1897. 
«) K. A. H. Mörner. Zentral).!, i. INiysioI. 7. 581. 1893. 
') J. C. Lehmann, Virchows Archiv 36. 125. 1866. 
*) Heynsius, Arohiy f. klm. Med. 88. 435. 1878. — Führy-Snethlage, 
daselbst 17. 418. 1876. 
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Wiiaser zu einem 2Jeitpunk.t. in welchem sich im Auseenwasser schon bloss Spuren 
von 8alz nachweisen lassen, nocli kein NicclerHchlaK im Dialysator cutätanden, so 
kömite das Globulin in Verbindiing mit einem Alkali in Löstmg geblieben iein 
und es empfiehlt sich in aolchen Fällen, die Flüssigkeit aus dem Dialysator heraus- 
zugiessen und in dieselbe Kohlensäure zu leiten. — Die dialysierte Flüäsigi<.eit, 
in veloher Gk>bulinnkdendilag entstanden ist, enthält noch das Albumin 
gelost; man entfernt dieses, wenn es darauf ankommt, durch Aiiswasrhen des 
Niederschlages (mittels Dekantieren, wenigstens im Anfang). — über das Ver- 
hallen des OlobnUns bei der Dialyse e. voxfaw. 

c) Das gesamte im Harn enthaltene Globulia (Seramglobidiii 
und Fibrinogen) lasst sich dagegen durch Fällen desselben mittels eines 

dazu geeigneten Neutralsalzes gewinnen, wozu sich nach Hammar- 

sten vollständige Sättigung der liftsung mit Magncsiumsulfat, nach 

PohP) Sättigen derselben bis zur Hälfte mit AmmonsuUat cpipüehlt 

oder mit Na^,SO,j bei 330. 

Das Verfahren ist im Grunde dasselbe, wie das zum Nachweis des Albumins 
ab solehem dienende (s. 8. 1122). WeXL dabei aus aamem Hanl audi Al- 
bumin nifHlergcscIiIagen wird, so macht man ihn vorher mindestens amphoteVt 
noch besser schwach alkalisch und filtriert einen dadurch etwa entsteneoden 
Nledendhlag vor dem SabsiuatB ab. 

Nach Hammarsten wild in den Harn fein gepuhrerte schwefelsaure 
Magnesia (120 g krystallisierte auf 100 ccm) eingetragen, bis sieh von dem Salze 
aueh nach längerer 'Berülirung mit dem Harn nichts mehr auflöst, die Flüssigkeit 
samt dem flockigen Niederschlag auf ein Filter gebracht, der Salzbodensatz mit 
geaättigter TJWnng von flohwefelsaurer Magnesia aufgerülirt, diese Flüssigkeit 
ebenfalls filtriert nnd das Filter mit gesättigter Magnesiumsulfatlösung ge- 
waschm; ist es erforderlich, das Globulin vollständig vom Albiunin zu befreien, 
ao muss das Waschen so lange fortgesetzt werden, oia das Fütiat nach Zusatz 
von Esäigüäure durch Kochen nicht einmal opalin wird. 

Pohl versetzt den alkalisch gemachten Harn mit seinem Volumen kalt 

gesättigter Ammonsulfatlösung, filtriert nach pinstündigem Stehen und wäscht 
den Niederschlag mit lialbgeaättigtcr (mit ilirem Volumen Wasser verdünnter 
gesättigter) Ammonsulfatlösung nach, bis im Illteat mit Esi^Bliue imd Ferro- 
<^yankalium kein Eiwciss mehr nachweisbar ist. 

Naoh beiden Methoden werden auoh Albumoaen sowie die mueinähnliche 
Snbstaas ganz oder teflweise gefällt. 

Will man die NiedersohHige frei yan Sahen haben, ao mfinen sie nooh der 

Dialyse unterworfen werden. 

In den meisten Fällen wird es für den Nachweis von Globulin 
genügen, dass ein Niederschlag entsteht. Eine Verwechslung von 
Magnesiumphosphat mit Globulin hat man bei dem ersten Verfahren 
nicht zu fürchten, weil sich der dabei anfangs entstehende Niederschlag 
von Magnesmmphospliat in der gesättigten Bittersalzlösung leicht löst 
(Huppert). Bei dem Verfahren von Pohl lässt sich eine Verwechs- 
lung mit Phosphat dadurch ansschliessen, dass man den mit Anmioniak 
alluUisch ganachten Harn einige Zeit stehen lAsst imd deki dann ge- 
bildeten Niederschlag abfiltriert; hamsanres Ammon, welches gleich- 

^) Hammarsten, Pflügers Archiv 17. 431 u. 447; 22. 437 und briefliohe 
ICMeUung. Pohl, Arahir'f. ezper. Path. 20. 426. 1888. 
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falls ausfüllen kann, scheidet sich im Gegensatz zum (ilobuiia allmählich 

als gefärbter Niederschlag ab. 

Paton ^) empfiehlt zum Nacliweis von Globulin den Harn schwach alkftlillffih 
zu machen und (nacli (hm Filtrieren) auf eine gesättigte BitteXBalzlösung sa 
sclüohten; ein weituier Kmg zeigt dati Globulin an. 

Das Globulin erkennt man daran, dass es sich, noch salzhaltig, 
in Wasser löst Das durch Dialysieren salzfrei gewonnene Globulin I5st 
sich in 5 — 10<yoiger Kochsalz- oder Bittersalzlösung, oft nicht voll- 
ständig, weil es zum Teil in die unlösliche Modifikation übergegangen 
ist; dagegen löst es sich immer leicht in verdünnten Alkalihydralen 
und verdünnten Alkalicarbonaten, sowie in verdünnten Säuren. Wenn 
sich ein solcher Niederschlag, wie Acidalbuniin bzw. Alkalialbuminat, 
bloss in Säuren oder Alkalien lost, hat man darum noch keinen Grund 
zu der Annahme, der Harn habe Acidalbumin bzw. Albuminat enthalten. 

Weitere Eiweissreaktidnen lassen sich mit dem veriueintlicheQ 
Globl^lin nur nach völliger Entfernung des Albumins anstellen. 

Von der m u c i n a r t i g e u Substanz des Harns unter- 
scheiden sich die echten Globuline dadurch, dass die Lösung jener 
Substanz «inen in überschüssiger Essigsäure sehr schwer IMichen, 
diese einen leicht löslichen Niederschlag geben. 

Ton der Heteroalbumose lässt sich das Globulin durch die 
Bestimmung des Koagulationspunktes imd dadurch unterscheiden, 
dass das Globulin zu Acidalbumin wird, die Albumose dagegen nicht. 

a) Zur Ermittelxmg des Koajrulationspunkt'es (68 — 80°) lö.st man den noch 
salzhaltigen Niederschlag in wenig \\'iiäscr. Die im Harn vorkommende Albu- 
moae zeigt das Maximum der Trübung bei ö9 — 6(y>, das in SalzwMser gelöito 
Fibrinogen bei 55", das Scrum^lohiilin (wie das Albumin) bei 75°. 

b) Der Dialysationäuietlerschlag wird mit l**yiger Natriumcarbonatlösung 
im Waaserbad digeriert. Entät<*ht bei der Neutralisation der ao hergestellten 
Lösung ein in SivlzwaHser un!(i?^liclu'r Niederschlag, so bestand der Kiwoisskörper 
aus Globulin; die Albumose bleibt beim Neutralisieren in Lösung oder wiixl vom 
Salswasser wieder gelöst. — Eine Lösung der ursprünglichen .Substanz in >Sa]x- 
wasaer wird mit »Salzsiiure versetzt, ein entstehender Xietlerschlag naeh einiger 
Zeit abtiltriert, abgt'pres.st und in Wasser gelöst. War die fragliche Substanz 
Globulin, so gibt sowohl die Lösung des .Salzsäureniederschlages in Wasser, als 
die von ihm abfiltrierte Flüssigkeit beim Xcutralisicrrn oinrn in Salzwasser \inlÖ8- 
Uchen Niederschlag. — Es ist für beide Proben überflüssig, das vermeintliche 
Globulin vorher albominftei ra waaohen, wenn viel desselben vorliegt. 

Zur Unterscheidung des Fibrinogens und des 

Globulins lassen sich ihre Gerinnungstemperaturen, das Verhalten 

beider gegen Kochsalzlösung, gegen Ammoniumsulfatlösung und ihre 

Beteiligung bei dor Fibrinbildung verwenden. 

a) Zur Bestimmung des Koagulationspunktes dient eine Lösung des Salz- 
niederachlages in Wasser. 

b) Eine Lösung von Globulin in Kochsalzwasser kann hv\ Zusatz df.s 
gleichen Volumens gesättigter Kochsalzlösung selbst dann noch klar bleiben» wenn 

N. Pftton, Edinbuigh med. Joum. 162. Deo. 1888. 622. 



Qiajtized by 



FltvinogtB* 



1161 



sie reich an oiobulin i8t, während «olMm wdt Bohwäebere FilvmogNÜdsqiigeD 

dabei einen Niederschlag geben. f 

e) Eine Fibrinogenlösung liefert in Gegenwart eines Calciumaalzes mit 
Fibrinferment (Blut) Fibrin, während das Globulin bei der Fibrinbildung un- 
beteiligt ist; lässt sich ein spontan nicht gerinnendes Transsudat (Hydrooele- 
flüssigkeit) durch Auflösen von Globulin aus Harn in demselben (bei 40") lur 
Gerinnung bringen, wie in der Tat beobachtet wurde (Führy-Snethlage), bo 
beweist der Venuoh nicht die Gegenwart de» Olobolina, sondern nur die dee 
Fibrinfeimenteo. 

8. Fibrinogen. 

A. Vorkommen. Fibrinogen, die Muttersubstanz des Fibrins, 
ist in allen Füllen anzunehmen, in welchen sich im Harn beim Stehen 
ein Fibringeriunsel bildet (s. bei Globuliti und bei Fibrin). Der direkte 
Nnehireis des Fibrinogen ist bisher nicht erbracht. 

B. Eigenschaften. Das Fibrinogen gehört zur allgemeinen 
Gruppe der Globuline. Es unterscbddet sich vom gewöhnlichen Serum- 
globiiSo, abgesehen ron der sog. spontanen Gerinnbarkeit, durch seine 
wesentlich leichtere FäUbarkeit durch Neutralsalz. Die Aus» 
salzungsgrenzen fQr Ammoniumsulfat liegen nach Reye^) wesentlich 
tiefer wie die flcs Serumglobulin, und zwar je nach der Konzentratioii, 
beginnend von 1,7 bis 1,9 und endigend bei 2,5 bis 2,8- 

Dementsprechend ist das Fibrinogen schon durch halbe Sättigung 
mit NaCl teilweise, durch Sättigen mit Kochsalz vollständig aussalzbar. 
Beim Aufbewahren unter Wasser, sowie beim .Vuswaschen auf dem 
Filter büsst das Fibrinogen sehr rasch das Vormtigen, sich in verdünnter 
Salzlösung aufzulösen, ein, wesentlich rasclier wie das S e r u ni t; 1 o b u - 
lin. — Wird eine Lösung von Fibrinogen in .Salzlösung im \ akuum 
verdunstet, so ist der trockene Rückstand in Salzwasser nur zum Teil 
MtaHch. 

Eine Lösung von Fibrinogen in Salzwasser gerinnt bei 52 — 65*^, 
die in einer zur Lösung gerade hinreichenden Menge Alkali bei 56 — 58^; 
der aus Alkalifibrinogen erhaltene Niederschlag löst sich beim Kochen 
ganz oder teilweise und das Fibrinogen wird dabei zu Albuminat 

CaCIj; gibt in verdünnten salzfreien Lösungen von Alkalifibrinogen 
kalkhaltige Niederschläge, nicht aber in salzhaltigen Lösungen oder bei 
Verwendung eines Oberschusses von Kalksalz. 

Unter dem Einfluss von Fibrinferment verwandelt sich das Fi- 
brinogen in Fibrin. 

C. Nachweis. Der Nachweis des Fibrinogens fusst auf der 
bolienmg durch fraktioniertes Aussalzen oder in der Erzeugung eines 

1) W. Reye^ Dias. Strassburg 1898. 
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Fibringerirmsels durch Hinzufügen einor Fibrinferment enthaltenden 
Lösung. Die Isolierung erfolgt zweckmässig in Anlehnung an die von 
Reye für das Plasma gegebenen Vorschriften, indem man diö be- 
treffende Lösung zunächst durch Zusatz des gleichen Volums kalt ge- 
sättigter NaCl-Lösung fällt, den Niederschlag in 6 — 8o/oiger Kochsalz- 
lösung wieder löst und dann die Fällung mit konzentrierter Koehsalz- 
lösirng mehrfach wiederholt. Schliesslich wird durch IMalyse gegen 
0,0080/oige NaOH-Lösung von Kodisalz befreit Ans dieser salzfreien 
LOsung kann das Fibrinogen durch Alkohol oder durch Einleiten von 
Kohlensäure ansgefiUlt werden. 

8. Fibrin (s. auch bei Sedimenten). 

A. Vorkommen. Das Fibrin kann im Harn, bei Blutungen 

in den Harnwegen, sowie bei Chylurie auftn*ten. 

Ferner kann juaa eine „Fibrinurie'' im engeren Sinne unteracheidBii, 
die ein Zeidien einer heftignu Entefindmig ^ Hamwege, de» Nlereabedrent, 
der TV« tluTcn orlf-r der Blase ist. Hier setzt der H;im gleich ruich der Entleerung 
teila feste, teils gallertartige Gerinnsel ab, oder er führt sie schon bei der Ent- 
leerang mit moh, wenn die Gerinnung schon im Körper stattgefunden hmt (Nieien- 
beoken, Urether, Blase). 

Uersch*Ber Kutner hat 13 derartige Fälle aus der Literatur siuammen- 
oestettt, beobaditet von Nasse» Senator, Baum filier, Jakseh, Klein, 
Lostorfe r, Quincke, Imbert und Blaufuss, Bdtiold, Trisehitta, Isaak 
und Mosse 

Quincke gibt fecner an, mehi&oh Fibrinurie bei Sohnunpfniei« gesehen m 

haben. 

Fr. Müller gibt an (zitiert nach der 10. Aufl. dieses Haudbuohes) in einem 
Flall rm parenohymatSser Nephritis gegen das t6dliolie Ends lilninbildang gesehsm 

SU haben. 

Die Gerinnsel bestehen nicht immer auasohliesslich aus Fibrin, sondern 
kfkmen auch Muoin und Nuoleoalbmnin enthalten. 

Der Harn hungrrndfr Kanin dien gerinnt häufiger zu einer festen 
Gallerte. Worauf diese Gerinnung berulit, ist mir nicht bekaimt. Angaben in 
der literator hiwfibnr sind mir nroht aufgestoßen <SchuIs). 

Moruzzi') heolmchtotc, dass Her Harn eines an Nephritis tuhul. dc^quam. 
acuta leidenden Kindes bei Zusatz von Essigsäure sich in eine dichte, vollkommen 
durchsichtige Gdatine verwandelte. Bedingung war: hoher Eiweissgehalt und 
geringer Salzgehalt. 



^) Hersoh-Ber Kutner, Diss. Berlin 1907. — H. Nasse, Unters, f. PhysioL 
u. Pathol. 1. 909. 1836. — H. Senator, Virchows Archiv M. 1874. — Bau muller. 
Ebenda 82. 1880. v. Jaks eh. Zeitschr. f. klin. Med. ü. 1893. - A. Klein, 
Wiener klin. Wuuhenschr. 1896. 5. 709. — R. Lostorfer, Ebenda 1903. :^r. 7. — 
H. Quincke, Deutsches Archiv f. klin. Med. 7t. 1904. — L. Imbert und O. Blau- 
fuss. Annales des Maladies des Organe« genitnuinafrcs. Montpellier 1902. Nr. 2. 
— O. Blaufuss, Th6sc de Montpellier 1902. — Bozzolo, Contributo aUa 
diMnosi della pilita (Pyelitis) caloolosa. Torino 1877. — Trisohitta, Clinioa 
mAdica 1900. ry2n. A. Isaak. Archiv f. DeniiatoL n. Syphilis 97. 1908.—- Moese, 
Berliner klin. VVochenschr. 190t>. Nr. 9. 

•) Q. MoruBBi, Bfed. Klinik 99. 1278. 1911. 
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B. Eigenschaften. Reines Fibrin, wie es von Hamniaraten analysiert 
wurde, ist in der elementaren Zuaammensetzunf,' nur wenig vom Fibrinogen ver- 
sehieden. Es quillt in schwachen Laugen und .Saunn nur ni einer festen Gallert 
auf. löst sich aber in denselben in (!er Kälte ebensowenig wie in Neutralsalz- 
lösungen: die scliwuühen Säuren und Laugen lösen es aber bei längerer Einwirirang 
in der Wärme. Aus serumglobalinhAltigMi Floflo^uiten Al»geMhiedeiiM Fibrin 
enthält .Serumglobulin eingeschlossen. 

C. Nachweis. Wenn sich CJerinnsel im Harn vorfinden, so filtriert man sie 
durch ein dichtes Tuch vom Harn ab und knetet sie. um das anhaftende Serum- 
globulin zu entfernen, zunächst in oft erneuerter 5 — lO^o'g®^ (thymoiisierterl 
Kochsalzlösung, bis die Lösung keine Eiweissreaktionen mehr gibt. jSleibt dabei 
Gerinnsel übrig, so spricht diese Tatsache schon sehr für die Gegenwart von 
Fibrin. Der Rückstand darf sich in der Kälte nicht in verdünnten Alkalien oder 
verdünnten Säuren lösen, muss al)er bei längerer Bigestion in der Wärme in 
l%iger Sodalösung oder 0,5%iger 8alz.säure in Lösung' ^ehen und die Lösung 
dann Eiweissreaktionen geben. — Mit Pepsinsaizsaiure tritt bei fouttemperatur 
sehr rasch Liösung ein. Bie Fibrinfaaem zeigen die Weigertaohe Fibrinfärbung. 

III. Die mit Essigsäure fällbaren Eiweissstolfe des 

U a r a s. 

Allgemeines. Ausser den bisher besprochenen Eiweissstoffen, 

die offenbar direkt aus dem Blute stammen, treten verhältnismässig 
häufig komlüniert mit den erstgenannten Eiweissstoffen oder auch ohne 
dieselben Eiweissstoffe auf, die oino panz: andere diagnostische Iknlfnitung 
haben. F.s sind Ix'sonfh'is <li<' Fülle von zyklischer Ail)UMiiniirie (auch 
orthostatische, orthotisclie, juv«-nile Allniminurie oder PnlMM'tiitsaibinnin- 
urie geniuint), iu \v<'lciien diese Eiweissstoffe in oft beträchtlichen 
Mengen zur Ausscheidung gekmgen. 

Die Ciiarakterisierung dieser Eiweissstoffe ist in den meisten 
Fällen eiue so mangelhafte, dass es schwer ist, ein Bild von dem tat> 
sächlichen Stand unseres Wissens auf diesem Gebiete zu geben. Es 
ist notwendig, ehe auf die Mitteilung des Tatsächlichen eingegangen 
wird, gewisse Richtschnuren festzulegen, nach denen die Cluirakterisie» 
rong solcher Eiweissstoffe mit den uns heute zur Verfügung stehenden 
Mitteln ZU geschehen hat. Es ist ohne Frat;e niclit süitthaft, die durch 
Esagsäurezusatz fäUbaren Eiweissstoffe des Harns als gleichwertig oder 
gar idenfisdi anzusprechen. Wenn in einer Eiweisslösung durch Fssic- 
säure ein Niederschlag entsteht, so kann daran Schuld seiji die spezifische 
Natur des betreffenden Eiweissstoff«;s. Zu den mit Essigsäure din^kt 
fällbaren Eiweissstoffen geliorl der Schleimstoff, das Mucin, sowie nuuiche 
andere Proteide, z, U. Nucieualbumirie und Nucleohistone. Es ist aber 
auch möglich, dass ein durch Essigsäure an und fCLr sich nicht direkt 
fällbarer Eiweissstoff fällbar wird durch jandere Stoffe, die mit ihm 
in L<isung sind. Gerade diesen letzteren Punkt hat fnan bei der Harn- 
Untersuchung erst sehr spät berücksichtigt Es können die Verhältnisse 
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80 Hegen, dass im Ham Sto^ Torhanden sind, welche im und f&r sieh 
fiUlbaie Stoffe an der Fftllimg vertündem oder auch Stoffe, weiehe an 
und für sich nicht ftllbaie Stoffe ansQUlen. Beides ist in pnud zn he> 
rQcksichtigen. 

Unter diesen Umständen ist es nicht za vermindern, dass die 
Angaben ausserord^Uich aaseinandergehen. Will jnanVerschiodenartigea 
auseinanderhalten, so kann man das erstens tun durch Aufkliimng 
der Fällungsverhältnisse und andererseits durch Untersuchung der ent- 
standenen Niederschläge. 

Wenn es sich um ein echtes Mucin handelt, so miiss der Nach- 
weis zu führen sein, dciss hei Hydrolyse ein redu/.icrondes Kohlehydrat 
in beträchtlicherer Menge gebildet wird. Bei V'orhandcnsein eines Nucleo- 
albnmin oder eines ähnlichen Eiweissstoffes (Nucleohiston), ist der 
Nachweis von Phosphor im Niederschlag zu verlangen. Ausserdem ist 
nach Mdglifchkeit durch fraktionierte F&llung am besten mit Ammon- 
snlfat festzusteUen, welche Eällungsgrenzen der betreffende Stoff hat 

So erscheint denn als gesichertes Kr^<>bnis folgendes festgestellt: 
Fehles Mucin aus den Schleimhäuten der Hamwoge stammend, bildet 
den Haupthestandtoil dor XulK'kuhi dos normalen Harns; Inn Heise 
zuständen dies<'r Schloitiihäute kann die .Menge d<'s Aliiciu zunehmen. 
Nach MuriH-r be/.«-irimet man diesen Eiweissstoff zweckmässig als 
„typisches IlarnimK oid"'. 

Neben diesem typischen Harnniucoid kann der Harn auch noch 
andere durch Essigsäur»' fiillhare Fi\\<iissstoffe enthalten. Es ist nach 
den Untersuchungen von K. A. H. M ü r n e r sicher, dass dor Haxn Stoffe 
enthält, die bei essigsaurer Reaktion mit den gewöhnlichen Eiweiss- 
stoffen des Harns (Serumalbumin und Serumglobulin) Niederschläge 
bilden. Aber auch ohne solche von Mörner besonders charak- 
terisierte, eiwoissfällende Stolfe (vor allem Chondroitinschwefelsäurc) 
können Serumglobulin und Fibrinogen durch Essigsäure direkt aus dem 
Harn gefällt werden. Aus dem niutserum sind diese Stoffe nicht fäll- 
bar rlurch Essigsäure, nach AI a ts u m o t o ist es im wesentlichen 
iU'v Sal/^inani^ol, <l<'r hier das AusfälU'U di-s Fibrinogen und des (Wo- 
buliii vt'rhmdcrt. ITiut man /.ii I?ln(scnitu etwas ( 'hloniatriuai oder auch 
nornialeii Harn, so crzviigl L.ssig.sauiL' ein«' l'ällung. 

Ausserdem ist in seltenen rälleu mit Sicherheit ein phosphor- 
haltiger Eiweisssloff nachgewiesen worden. Dorselbo kann aus Leuco- 
cyt^ des Harns stammen oder aber schon durch direkte Ansscheidung 
durch die Nieren in den Harn gelangt sein. Wir haben also getrennt 
zu betrachten: 1. Das typische Hammucoid, 2. die durch Essigsäure 

^) Matttumuto, Deuteohes Archiv f. klin. Med. 76. 398. 1903. 
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fällbaren Eiweissstoffo, welche phosphorfrei sind, 3. phosphorhaltige, 
durch Essigsäure fällbare Eiweisssioüe. 

A. Das typische H a r n in u c o i d. 

Die Muoinsttbstai» des fianu ist von K. A. fi. Horner^) untemusht 

worden. 

A. Vurkonimen. Das Mucoid bildet fast den einzigen ciweiss- 
artigeii Bestandteil der Nubckula des Harns; aus der Nubekula von 
260 Liter Harn gewann II Grner nngefiUir 4,ö g. Auch in gelöster 
Form kommt etwas Mucoid, aber keineswegs eine erhebliche Menge 
im Harn vor und sclieint dahin aas (den Zellen) der Nubekula gelangt 
za sein. Es stammt aus der Schleimhaut der Hamwegc. 

6. Eigenschaften. 

Der Entdecker des Hammucoids unterscheidet ein t^'pisches. ohne Anwen- 
dang von Wärme dargestelltes Mucoid von dem tlurcli Wärme etwas veränderten, 
„in Waaaer losliohen" Muooid. Die nachstellende Ueadueibung beuebt aiob auf 
das t3rpi8ohe. 

Das Harnmuooid besitzt eine grosse Ähnliohkeit mit dem von C. Th. 
HSrner ') aus dem Eieieiweias daigesfeellten Ovoffluooid, ist aber mit ihm doob 
nicht identiach. 

1. Das Harnmucoid bildet nach dem Trocknen über Schwefelsäure 
ein weisses oder ganz achwach gelbliches Pulrar. Es enthält im BGttel 
49,40(^0 12,74<Vo N und 2^(yo S, aber keinen Phosphor. Sein 
grosser Gehalt an Schwefel n^ert es der Homsubstanz und es kann 
daher, wie das Ovomnooid, als Keratomueoid bezeichnet werden. 

Die Analyse wurde nach dem Verfaliren von Frankland-Klingemann 
auageführt und deshalb der Wasserstoff niclit bcstijiunt. 

2. liisweileii löst es sirh mit schwach saurer Reaktion in Wasser, 
bisweilen nicht; es quillt dann hei kurzem Erwärmen in Wasser auf, 
kamt aber durch eine Spur Ammuniak oder Lauge, gleichfalls mit 
saurer Reaktion, in LOsung gebracht werden. Auch schwache Natrium- 
aoetatlOsung nimmt es leicht auf. Ob die in dem Präparat in geringer 
Bienge enthaltenen Salze von Bedeutung für die Löslichkeit sind, ist 
nicht entschieden; aber beim Aufbewahren bässt es an Löslichkeit ein. 
Die Lösung ist klar, gewöhnlich schwach gelb, leicht fillrierbar, nicht 
iii( kfliissig, iiDcii weniger schleimig oder fadenziehend, aber xiemlich 
stark iichlhiochciid. 

3. Die spezifische Drehunj^ wurde bei einem in Wasser 

löslichen Präparat zn [eil p --r — 62'^ licstiinint. 

Ein in Wasser nicht lüsUches, in etwas Kalilauge gelöstes Präparat ergab 
[a]D * — 63,7* oad ein ebrasolohea in Ammoniak gelöstes [a]o » — 67,1*. 

n K. A. H. Mörner. Skandin. Arohiv « 338. 1895. 

>) a Tb. Horner, ZeitMhr. L phyiioL Oh. 18. 6iS. ISfKI. 
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4. Beun Kochen trObt sich die von Haxis aus schwach saue 
wfisserige LOsong nicht, auch nicht bei Gegenwart von wenig oder viel 
Kochsalz. 

5. Essigsäure erzeugt in der wässerigen oder mit Hilfe von wenig 
Anunoniak oder Lauge hergestellten Lösung einen Niederschlag» der 
durch einen Cberschuss von Essigsäure i'2.r) r).5o/o) wieder in Lösung 
geht Das Harnmucoid löst sich also in Essigsäure viel leichter als 

andere Mucine. Neutralsalze (Kochsalz, Chlorammon) erschweren die 
lallung durch Essigsäure; hei Gogonuart massiger .Mengen Salz bleibt 
die Lösung klar, wird aber etwas dickflüssig, beim Schütteln mit Chloro- 
form scheiden sich dann nur etw;is klebrige Flocken ab. Grössere 
Mengen Salz können diese Fällung ganz verhindern und sie tritt dann 
erst auf Zusatz von mehr Essigsäure ein. 

Ü. Auch .Mineralsäuren fällen das Mucoid, lösen es aber leichter 

als Essigsäure. Ein weiterer Oberschuss an Mineralsäure ruft nicht, 

wie bei den echten Eiweisskörpem, wieder einen Niederschlag hervor. 

Schichtet num tlie Mucoitllösung auf konzentrierte Salpetersäure (Heller- 
8chc Kiwcissprobe). no bildet ^-idi der weisse Hin<j nicht an der Berülininjzsstolle 
beider Flüssigkeit^jn, sondern einige Millimeter weiter oben, und dieser Xieder- 
sohUg verschwindet, wenn die Saipeternäure dahin diffmutiert. Eine eflstgunre 
L&aang des Mucoid» gibt diest^ l'robe gleich gar nicht. 

Ebenso verlialten aioh die eiweiasfällenden jSäuren: Metapboephorsäure, 
IViohkytesBigräare, SnlfoBalioyh&ure, Pikrinsäure, PikriniiSure mit Zitronensäure 

(Esbachs Reagens), eine geringe Menge erzevigt Mnen Xiederschhit;. der sich in 
einem Übersohuss löet; noch grös^^re Mengen bewirken keine Fällung und eine 
mit Eseigaaure Teraetrte Losung gibt mit diesen Säuren aohon anfangs keinen 
Niederschlag. 

Die (eiweissfiLlIenih') Cliondroitinseli wefeKsäure kann die Fällung des 
Mucoid durch Essigsaure, sowie die Abscheidung des Muooids durch Chloroforiu 
vwrhindem. 

Wird eine neutrale, mit etwas Ammoniak bereiU te Mucoidlösang normalem 
sauren üarn zugesetzt, so entsteht bei Iceinem Mi8chun|;8verhäitni8 eine Trübung. 
Ebenso negativ fiel der Versuch ans auf Zusatz vxm ifuooidloeung zu Harn, der 
durch Dialysf von» ;;rr»sti'n Teil der Chloride, von einem geringeren der Phos- 
piiate befreit und mit Cliiorofonn geaohiittelt war; aber nach dem Zusatz des 
Mncoids fiel beim Schütteln mit Cnloiofonn ein geringer Teil des MttocndB aus. 

7. Sättigen mit Kochsalz fällt das Mucoid nicht, auch nicht in 
der Wärme; durch Eintragen von Magnesiumsul&tt, sowie auf Zusatz 
mehrerei Volumen von neutralem gesättigten Ammonsulfat entstehen 
reichliche Niederschläge. 

8. Von den Metallsalzen fällen Kupfersulfat, Silbemitrat, 
Bleizucker, Sublimat, Eisenchlorid, Alaun das Mucoid nicht; auch in 

der salzsäurchalligen Lösiini: eibt ßublimat, selbst in Gegenwart von 
etwas Kociisalz, keinen Niederschlag zum Unterschied von echtem Ei- 
weiss. Nur Hleiessig erzeugt einen im Überschuss schwer löslichen 
Niederschlag. 
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9. Das Mucoid fällt in geringem Grade Eiweisslösung. 

Beim Überschichten einer essigsauren Mucoidlösunf? mit einer Ixisung Tün 
verdünntem Blutaenim in KsHigsäure (0,2%) kann eine lYübung entstehen. 

10. A 1 k a ! o i (1 I <' a k t i (t n o n. Das -Miicoid wird roichlich ge- 
fällt nur durch Jodjodkalium und Salzsäure, PhosphorwoUrainsäure 

und Salzsaure, Tannin mit Essigsäure und Kochsdz. 

Dagegen gibt das Hucoid keinen Niederschlag mK JocQodkalium, sowie mit 

Kaliumoiuecksilhorjodid und Essigsäure unter Bedingungen, unter denen gewohn- 
Uohes Eiweiss nie<iergeHchl!igen wird. KaliuniquecksilbcTjodid und Salzsäure 
AUt die Lösung dt-s Mucoids nur daim, wenn es bereits (durch Einwirkung von 
Wärme) verändert ist. Auch die eiweissfällenden Säuren (s. (!ort) und Sublimat 
(s. dort) schlagen das typisclie Mucoid nicht nieder, wohl aber einige von iiineu 
daa Tsnuiderte. 

Ferrocyankalium mit E-ssigsäure oder mi: ein wenig Salzsäure gibt gleich- 
falls keinen ^Niederschlag, ebensowenig Chondroitinschwefelaäure und wenig Essig- 
säure in einem Verhältnis, in welchem Eiweiss gefällt wird; bei (^genwart von 
viel Essigsäure erzeugt aber Chondioitinsebwefi^iire einem im Uuerctchaas der 
Säure löslichen Niederschlag. 

11. FarbcMircaktioncn. Das Mucoid gibt die Farbenreak- 

tioDen der EiweisskOrper. 

ESb treten ein die Bime^probe und die Xanthoproteinprobe. Bei der Reaktion 
TOB Adamkiewioz entsteht eine rosenrote Färbung. Das Millonsche Reagens 
gibt einen Niederschlag, der beim Kochen rot wird, während die Flüssigkeit im- 
gefibbt bleibt. 

llGt a-Xaphthol und konzentrierter Schwefelsäure wird eine vorüber» 
gehende Rot£ärbung erhalten; eine violette Färbung wie beim Zucker kommt 
nicht nistande. 

12. Zersetzungen, a) Das Mucoid vorändert schon bei der 
Behandlung mit h e i s s e m W a s s < > r s^cino Eig<Mischafton. 

Das über Schwefelsäure getrocknete verändert sich beim Erhitzen auf 1 10", 
selbst 130* nicht wesentlich; auch das in LBsung auf lOO" erhitzte, dann (mit 
EwriflpHvr" imd Chlorofonn) ausgefällte Mucoid ist nach dem Trocknen über 
Schwefelsäure noch in Wasser löslich, büsst aber die JLüslichiKeit in Wasser und 
in Xatriumacetat durch Trocknen bei 110 — ^119* fest gan« ein, und das durch Ein- 
danipfeu .seiner wäs.stTi<:t'ri Liisung gewonnene Mucoid löst sich stdbst in (.schwachem) 
Ammoniak nicht oder nur sehr langsam; durch Erhitzen mit Wasser kann dieses 
aber zum Teil in LSenng gebracht werden. 

Wird eine wässerige oder mit etwas Ammoniak ofler Kalilaugt- hergestellte 
saure Huooidiöeung im zugeschmok&enen Rohr 4 — 5 Stunden im Wasserbad erhitzt, 
so sinkt seine spmsiflsohe Drehung betrfichtlich (bis auf — S8*). ohne ifass die 
Jjöflung ilire Reaktion und Farbe verändert noch ihre T)urelisic]iti<:keit eingebüsst 
hat. Es wird dann auch nicht mehr durch Easiinäure gefällt, aber im Cicgensatz 
zum typischen Mucoid, oft durch Jodquecksilberkalium niedergeschlagen und 
kann selbst mit Jodquecksilberkaliuni untl Kssigsüure. mit dem IN tia eh sehen 



der ZusammansetKung ist unbedeutend; es kann der Stickstoff gehalt des Produkte 
etwas höher sein, als der des typischen Mucoids (13.12'*,, gegen 12.78). Neben 
diesem, dundi Alkohol fällbaren Produkt entsteht ein durch Alkohol nicht fäll- 
buea, weteiiea die Millonsche Reaktion nicht gibt und schon ffir sich alkalische 
Knpleroxydlösung ziemlioh schnell umd stark ledonerL 

b) Wird (ino Muroidlösung mit alkalischer Kupforoxyd- 

lÖBung im Waaserbad erwärmt, so beginnt sie nach etwa ö iMinutea 




;eben. Die Veränderung in 
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o.inon geringen Xiederschlag von Kupferoxvdiil (und Schweft-lkupfer) 
abzuscheiden. Diese Reduktion scheint um so leichter einzutreten, je 
stärker alkalisch die Kupforlösung ist 

c) Erwärmt man eine Mucoidlösung mit oiuieen Prozent Salz- 
säure auf dem Wassel bade, so färbt sie sich allmählich braunviolett 
und scheidet diuui mit alkalischer Kupferoxydlösung viel reichlicher 
Kupferoxydnl ab als ohne vorgängige Behandlung mit Salzsäure. Die 
Reduktion tritt jedoch lange nicht so schnell auf, wie mit einer Trauben- 
znckerlOsung. 

Die Chondroitinschwefelsäure und ilire Eiwrissverbindungen verhalten sich 
ebenso, bei der Zersetzung dieser tritt aber Schwefelsäure auf. Die Reduktion 
tritt auch ein, wenn daa Mueoid mit 0.1^ — ^).L)**oiger Salzsäure 1^ — 2 Stunden in 
siedendem Wasaer erhitzt worden ist. Danach geben Jodquecksilberkalium, 
Esbachs Reagens. Metaphosphorsäure und Trichioressigaäure Niederschläge, nach 
längerem Erhitzen auch Ferrocyanwasserstoff imd Sulfosalicylsäure. Beim Schichten 
der hösung auf Salpetersau i-f* tritt in der Grenzschicht iDein, Niederschlag, aber 
eine C^lbfärbimg ein. Es entsteht also bei der Zerlegui^ neben dem redossierenden 
Körper eine Substanz, welche Eiweissreaktionen gibt, wahrscheinlich eine Albumoee. 
Bei unvollt ii<!cter Zefaetzung wird durcli Alkolioi aus der Lösung eine Substanz 
gefällt, w elclio ein wenig me^ Kohlenstoff und ätiokstoff enthält, s3b das urspräng- 
liche Mueoid. 

d) Beim Erwärmen des Mucüids mit Salzsäure spaltet sich keine 
Schwefelsäure ab; es enthält also den Schwefel nicht in der Form 
einer gepaarten Schwefelsäure wie die Chondroitinschwefelsäure. 

e) Lässt man eine Lösung des Muooids in lo/oiger Natronlauge 
in der Kälte stehen, so tritt gleichfalls eine Spaltung ein und aus der 
Lösung lässt sich als Kupfenrerbindun^ ein Körper abscheiden, der sich 
in warmem Wasser löst, stickstoffhaltig ist, .aber die iMillonscbe 
Eiweissreaktion nicht gibt, und nach dem Erwärmen mit Salzsäure 
alkalische Kupferoxydlösung reduziert. 

13. Die in Wasser lösliche M u c i n s ubs tan 7. unter- 
scheidet sich nur dadurch vom typischen Mueoid, dass sie durch Essig- 
säure nicht gefällt wird und eine etwas niedrigere spezifische Drehung, 
[o]o 59.2«, besitzt. 

('. Darstellung. Die Darslcllung lohnt sich nur bei der Ver- 
wendung gnissi-r Ilai nincn!:«'!! ; M<)rn<-r h it 2') '2VA) Liter auf einmal 
in ArlM'i! cmKninicn. Der Harn s »11 :'i\v ■i^sfi'-i si-in. 

Miin lässt den mit Chloroform sterili.sierton H;irn stehen, bis sich die Xube- 
kuia abgt'.setst hat, hebert den klaren Harn ab und bringt das Scdinu nt auf ein 
P'ilter. Bis zur gemeinsamen Verarbeitung grös.soivr Montron wird dvr sclileiinigc 
Bclig des Filters in Chloroform wasstT oder besser in Weingeist iuiftn-wahrt. Man 
bringt ihn tlann in der Weise zur Lösung, dass man ihn in Wasser verteilt, die 
FIü-HMigkeif iriit .Vninioni 'k seli\v;ic!i iilkaliseh macht imd wälirend der Zeit, welclie 
die Lösung l>;arispruc']it. uJkaiiseli halt. In die Flüssigkeit leitet man dann, ohne 
vorher zu filtrieren, Kohlensäure bis tu aohwach saurer JReaktion, wobei der grösste 
Teil der in Lösung gegan^nen HamsKure gefällt wird und auoh etwa vorhandeneB 



Digitized by^oogk 



Hanunucoid. NAohweas. 



uee 



XSweisB ungelöst bleiben kann. Nach 1 — 2 tÄgigem Stehen in der Kälte wird 
filtriert und die Flüssigkeit bis zu etwa 0,4^^0 Essigsäure "verBetzt; sie mxd 
dabei dickflüssig, eine Abscheidiuig der Substanz aber durcli die gegenwärtigen 
Salze verhindert. Schüttelt man darauf kräftig mit reichlichen Mengen Chloro- 
form, so entsteht ein flockiger, etwas klebriger Niederschlag, den man am besten 
mittel.s der Zentrifuge sammelt und in der Zentrifuge mit 0,2 — 0,4%iger. mit 
Chloroform gesättigter Essigsäure wäscht. Der Niederschlag wird in reinem Wasser 
unter Zusatz von ganz wenig Ammoniak gelöst, wieder mit Essigsäure gefällt 
und dieses Verfahren wietlerholt, wenn sicli aus piner mit Salzsäure versetzten, 
in der Kälte aufbewahrten Probe binnen einigen Tagen Harnsäure absetzt. Zu- 
letzt wird die Substanz mit Weingeist und <uraaf mit Äther aerrieben und ge- 
waschen und über Sohir^bftiue getiooknet. Bas aa evfaalteoa PkKpftiat ist cum 
typische Mucoid. 

Die Muttorlaugf» onthält die lösliche Mucinsuhstanz, deren Menge bis- 
weilen bedeutend, selbst grösser als die dos typischen Mucoids sein kann. Um 
diese zu gewinnen, wenlen die bei der Fällung mit Essij;säuit; und Chloroform 
(oder Essigsäure aliein) erhalt<»nen Filtnite bei neutraler Reaktion im Wasserbade 
eingeengt, äcliwach angesäuert und mit Alkohol gefällt. Die wÜHscrige Lösung 
des Niederschlags wird durch Dialyse bei schwach saurer Reaktion von derHAUj^ 
masse der Salze befreit imd wieder nut Alkohol gefällt. Entsteht dabei nur eme 
Trübung, su fehlt es an Salz, und man fügt dcslialb etwas Kochsalz zu. Der flockige 
Miederschlag wird in Wasser gelöst, dnrai Alkohol gef&Ut» mit Äther gBiraaehMl 
und. über Schwefelsäure getrocknet. 

Auch aus Harn, tler dureh Dialyse vom grös.scren Teil der Chloride befreit 
worden ist, kann Mucoid direkt durch Zusatz von Essigsäure (Ü»lä%) und Schütteln 
mit Chloroform abgemdiieden werden (K. A. H. H5rner) ■). 

D. Nachweis. Dor iXachweis fällt zuin Teil mit den Dar- 
stellung zusammen. Charakteristisch fOr das Mucoid ist vor allem die 
Bildung einer Kupferoxyd in alkalischer Lösung reduzierenden Substanz 
beim Erwärmen mit verdünnter Salzsäure; vor Anstellung der 
Reaktion hat man dafür zu sorgen, dass etwa vorhandener Zucker 
durch Waschen der Substanz mit Alkohol entfernt wird." Verwechselt 
kann das Mucoid in dieser und andcror Hinsicht werden mit Chondro« 
proteil' (s. dort); allein dieses liofort bei der Zersetzung mit Salz- 
säure ausser der rcMluzicrcnrlen Substanz auch Schwofflsäure. Voin 
Chonciro{)rottMd untetscheith-t sich das Mucuid nocli dadurch, dass das 
Chondroproteid in schwacli essigsaurer Lösung beim Kochen mit dem 
gleichen Voluiuou gesättigter Kochsalzlösung <:inen Niederschlag liefert, 
dass es ferner mit «iweissfällendeii Säure» (Metaphosphorsäure, Tri* 
Chloressigsäure, Sulfosalicylsäure, Esbachs Reagens) im Oberscbuss 
der Säuren unlösliche Eiweissniederschläge gibt und auch durch Ferro- 
Cyanwasserstoff gefällt wird. 

Mit dem positiven Ausfall (Ut Reduktionsiirobe ist nur di<' Gegen- 
wajrt eines Mucius erwiesen; der Mangel einer schleimigen Beschaffen- 
bnt der mit Essigsäure gefiUlten Substanz kennzeichnet sie als Mucoid. 

. ^) K» A. H; Hösner, tu tu 6, S0IK. . 
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B. Die mucinähnlic he Substanz. 

A. Vorkommen. Im Harn kommen fast irninor kloino Moncjoii 
eines Kiwpisskörf)t'rs vor. welchor frülicr go\v<">linli( li fiir Muciii. auch 
für Paralhuniin, (ilohiilin, vor M n i x ii e r auch für I'cptun ^rhalt<>n 
wiirdo, von Huppert ahor wegiMi sciiHT auffalh'nden Ähnlichkeit mit 
dem Nucleoiilbumiii der Galle, und darauf auch von Obermayer 
auf Gnmd derselben Tatsachen als Naclebalbuinin bezeichnet worden 
ist Vom gewöhnlichen Hameiweiss unterscheidet es sich u. a. dadurch, 
dass es durch Essigsäure gallertartig gefällt wird. K. A. H. Mdrner^) 
hat nun nachgewiesen, dass es sich bei normalem Harn um 
weiter nichts als um Alhimiin handelt, welches in essigsaurer Lösung 
durch gewisse im Harn in kleiner Menge vorkommende Säuren: Chon- 
droitinschwefelsäure. Niicleinsäurc und Taurocholsäuro, niedergeschlagen 
wird, um f'hondroalbumin, NuclcMjallumiiii und taurncliolsaures Albumin. 
Von diesen Säuren findet sicli die Choiulroitinschwefelsäure iuuner im 
Harn, und /war in orhehlicii grösserer Menge als die Nucleinsiiure, 
welche mancliuial sogar zu fehlen scheint; die Taurocholsäure tritt im 
normalen Harn selten auf, ist dagegen im ikteriscben Harn hervor- 
ragend an der Bildung solchen Eiweissniederschlages beteiligt Mörner 
hat alle eiweissfällende Substanz aus normalem Harn durch Albu- 
min abgeschieden und die Niederschläge analysiert, wobei sich ergab, 
dass ausser der Chondroitinschwefelsäure und der Nucleinsäure keine 
andere Substanz in erheblicher Weise an der Bildung der Niederschläge 
beteiligt sein kann. 

Da drei verschiedene saure Bestandteile des Harns in die Ver- 
1>indung eingehen können, so wird es verständlich, dass die mucin- 
ähnliche Substanz nicht in allen Fällen diesellx'U FJc^nschaften besessen 
hat. Auch solche Verbindungen, in denen nuf eine der Säuren ent- 
halten ist. verhalt(>n sich je nach <leni (iehalt an Ki weiss etwas ver- 
schieden; ciweissarnier Harn liefert aber eine eiweissärmere Verbindung 
als eiweissreicher. Es ist auch nicht ausgeschlossen, dass den er- 
haltenen Niederschlägen der Eiweissverbindung manchmal freies Eiweiss 
beigemengt war. 

Die Menge des im normalen Harn enthaltenen Albumins reicht 
nicht aus, um alle eiweiss^lende Substanz niederzuschlagen. Gelangt 
mehr Eiweiss in den Harn, so nimmt auch die Menge der mucinähn- 
Ucben Substanz zu, und endlich kann das Eiweiss ttberwiegen. Wo 
eine Zunahme der mucinähnlicben Substanz beobachtet worden ist, hat 

1) Huppert, Dieaes Werk, 9. Aufl. 277. 1890. — F. Obermayer, ZentralbL 
L Uin. Med. II 1. 1892. — K. A. H. Mörner, .Skandin. Anhiv t. 382. 1896. 
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es sich entweder nur um eine Steigerung der physiologischen Albu- 

miniirio ßohatidolt oder nm diese und vcnnohrto Ausscfioidunp oiwciss- 
fällendcr Suhstan/.. Hierauf f,M'rirlit<'l«' rtilcrsurhungon lial>on wesent- 
lich nur \v<^ß<'n der VurnK'hrun^ iNt oiwcissfällendcu Substanz Wert. 
Es konunt auf die Art der Abscheidiing an, ob das in geringer Menge 
im normalen Haxn enthaltene Eiweiss als nmcinähnliche Substanz oder 
in anderer Art nachgewiesen wird. 

Aus dem Liter normalem Morgenbarn von 10 gesunden Männern 

fUlte Mörner^) direkt im Mittel 41 mg (25 — 89 mg) mucinähnliche 

Substanz; aus dem Filtrat wurden durch Zusatz von Serumalbumin im 

Ifittel noch 64 mg (32 — 73 mg) gewonnen. Die gesamte im Liter Harn 

enthaltene Menge eiweissßUlender Substanz betrug in ihrer Verbindung 

mit Albumin 95 (58 — 155) mg. Von den untersuchten Harnen erwies 

sich nur einer bei der Anstellung der He lierschen Probe als schwach 

oiweisshaltig und gerarlc dieser lieferte direkt nur 26 ing der Eiweiss- 

verbindung, cuthielt aber auch am wenigsten eiweissfällcnde Substanz.* 

^'ur ausnalmiBweiBe gibt nach Mörner ein Harn die 8. 1 1 66 u 1 176 beschriebene 
Reaktion mit Salpetenftnre nicht. In wnnehrter Men^e fand aieli dBeaes Eiweiss 

im Hanl N'cugeborener (Flensburg), bei Kindom und Kruadisrnfn li;infit; nach 



katanil, bei ho^grad^^ Lenkftmie (Fr. Mfifler. Obermayer), bei Nephritis, 

sowie bei den v<'rsrln('drnsf<'n akuten Kranklieifen (Reissner u. a.). nach 
Obermayer namentlich aolchcn, welciic mit einer Schodiguns der 2siere einher* 
gehen (Sotiarlaeh, Diphtherie) oder dergleiohen Giften (Pyrogalfol, Teer, Naphtihol, 
Sublimat. Arsen). Nach Fr. Müller kommt die mucinälinliehe Substanz sehr 
regelmäüaig bei Abdominalt^'phuH vor, so lang hohes Fieber besteht, iehit unter 
denselben iJmstinden bei kruppöser Pbemnonie fast nie und vtenohwlndet hier 
wieder am ersten oder zweiten Taue nach der Entfieliorung. Enthält naeli Reissner 
der Harn zugleich EiweiHs, ao tritt es später auf und verhört sich ein paar Tage 
frflher, als die mneinfthnliohe Substanz. Nach mechanischen ZirkulatJonastörungen, 
wie sie durch Kompression des Thorax (Schreiber. Pichler und Vopt) und 
namentUch der Nierengefasse (Pichler und Vogt) he rv'orge bracht werden, findet 
sich reichHeh muoinäimliohe Substanz, oft \'on gewöhnlichem Eiweiss besleitet» 
im Harn. Die Chlorofommarkose hat nach Friedländer ^) liäufit^ das Auftreten 
beträchtlicher Mengen dieser Substanz im Gefolge. — Regelmässig tritt sie in 
grSawrer Sfenge bei Ikterus auf und versehwindet wieder mit diesem (Ober- 
mayer); hier besteht der durch Efisii^sänre hervorgerufene Niederschlag zweifellos 
zum Teil aus taurocholsaurem Eiwciris. \ or allem erscheint der durch Essigsäure 
in der Kälte fällbare Eiweisskörper als integrierender Bestandteil bei der „pnysio» 
Ionischen Albuminurie** (ottbotiBoliek orthoetatiaohe, asykUsohe, javenile Albu- 
minurie). 

tm normalen PferdehAm kommt eine der mucinähnlichen Substanz ver- 
wandte, von Eber tmtenndiite Verhfaidung vor. Nach Eber und Smith 

') Mörner, a. a. O. 418. 

») Mörner, a. a. O. 402. — Flensburg. Skandin. Archiv 4. 146. IfiO:?. - 
Fr. Müller, Mittcil. a. d. med. Klinik zu Würzburg 1. 2.")}). 188/5. — F. Reissner, 
Virchows Archiv 24. 191. I8ß2. J. Schreiber. Archiv f. exper. Pathol. 19. 
256. 188.5; 20. 86. 188«. — K. Pinhler und V. Vogt. Zentmlbl. f. i. Med. 15. 
Nr. 17. 1894. — F. v. Friedländer, Vierteliahnsohr. f. gerichtl. Med. (31 8. 
SuppL 40. 1890. 
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beruht auf ihr die eigentümlich fadenziehende Beachaflenheit des Pferdehams. 
Pflvg und Sidangrotzky-Hof meister machen Angaben ftber das VoriDommen 
einer mucinähnlichcn Substanz im Hiim von Hituh rn und Kflhen, Sllenberger 

und Terep ') üIm^f (lassfllK- Ihm Tieren übt'rhaupt. 

Während durch dieae Untersuchimgen Mörners die Verhältnisse für den 
nmmalen Ham aufgeld&Tt sein dfirften, Mstehen für das Verständnis derjenigen 
ZuBtämlo. in wolclien nlu blirlic ^fi iiir' n einos durcli Kssi</siiurp in (Irr Kält'C fäll- 
baren Eiw-eiaakörpers im Ham enwheinen, noch vielerlei iSchwierigkeiten. Dieses 
mit Essigs&nre f&llbare Eiweiss wurde von Fr. Müller und r. Noorden anfangs 
ils Murin go^deutot. Oliorinpypr fand dann Phosphor im Essigsäurcniedci-sclilag. 
Dadurch glaubte man sich berechtigt, von einem „Xuclooalbunün des Uarnes'* 
za sfneohmi. M6rner nimmt aber anch hier an, dass mm mindesten ehi 8*0**^ 
Teil der Essigsäurcfällung durch die eiweissfiillendcn Substan/f ii (C'honoroitin- 
schwefelsäure, Nucleinsäure, Taurocholaäure) niedeigeschlagcues, gewüimhches 
Eiweisssei. Demi^egenäber glauben Hatsnmoto, Rostosici, Galvo, Oswald*) 
den Xaehwois s^rtülirt zu haben, dai?s es sich in» wesentlichen um ein Genienp- 
von Kuglobulin und f ibrino^^n handele. Uei fraktionierten Aussalzen des Uames, 
bei „physiologiseher Albnmmurie** ergab rieh, dass eine diesen beideD EkwetsB» 
körpeni cntspreehende Fraktion rorliunden war. die anoh in isolierten Zmtaode 
die Fällbarkeit durch Essigsiiure bewährt hatte. 

* Auch Stäheiin und Joachim hatten die Globulinnatur der durch 
Essigsfture fiUlbaren Eiweisskörper behauptet. Oswald- hebt hervor, dass oft 

gross«' Mengen dieses (liiich K-siirsiiun" fällbaren Eiwci.ss ausgeschieden wenlen, 
und glaubt, dass die Menge der „eiweis^tallenden iStoffe"' zu gering sei, um dies^i 
FUlongen va bewirken. Mörner') leugnet die Beweiskraft der AnsislrangiBVor- 
suche, da im ][arn die Aossaliaiigsveiriiältaisse andne seien, wie in anderen Mediea 

(z. H. Blutplasma). 

Auf jeden Fall haben aber diese neueren Untersuchungen gezeigt, dass der 
Fhoephor in diesen EssigsänreniederBehlSgen entweder gans fehlt oder mebt doeh 
in sehr geringen Menuen vorhanden ist. Ks hantlcll sich also bei der Untersuchung 
von Hamen, die mit EssigHäure eine stärkere Fällung geben, darum, festzustellen: 
1. üiwlewrit ist eine Fällung von gewohnlichen EiweMHtoffm dnreh die «rfweiss» 
fällenden Substanzen des Harns vorliimden ■ 2. lässt sieh der Xaehweis führen, 
dass Euglobuliu und Fibrinogen direkt beteiligt sind; 3. sind etwa phosphorreiche 
Eiweissstoib beteiligt, die sich ab Nnoleoalbamine oder NnideoJiistoiie ohArakte- 
risieren laason. 

In betraff des Nachweises reo. Globalin und Fibrinogen s. roiliier. 

M W. Eber, Zentmlbl. f. d. med. Wissensclu 1886. 564. — Ferd. Smith, 
Proc. Roy. Soc. 46. 32H. 189(5. - — Pflup. Die Kranklieiten des uropostischen 
Systems unserer Haust ii iv I87r». — Sid niL'rotzky-Hof mcister. Die mikro- 
skopische und chemische J )iai.'nostik der Krankheiten der Haustiere 1884. — Ellen- 
berger, Referat über die J'^berschc Arl)cit im Jalirosber. üb. d. Leistungen d. 
Vetcrin.-Ikled. 1888. — Tereg, Artilcel Ham in Ellenbergers Physiologe der 
Haussäugetiere. 

') Fr. Müller, 31ittcil. a. d. Würzburger med. Künik 1. 2ü9. 1885. — 
Noorden, Habilitationssehrift. Glessen 1895. Deutsofaes .^rdür f. klin. Med. 

88. 205. 1896. F. () Im m eyer, Zentralbl. f. i. Med. 13. 1. 1892. - Matsumoto. 
peutfiches Archiv f. klüi. Mvd. 75. 398. 1903. ~- Kustoski, kSitzuugsber. d. phj'sik. 
med. Gesellsch. 1902. 58. — A. Oswald, Hofmeisters Beiträge I. 234. 1904. — 
A. Calvo. Zcitschr. f. klin. Med. 61. 502. 1903. 

') Stühelin, Münclmer med. Woehenschr. r.to2. >.r. 34. Joachim; 
Pflügers Archiv 93. 595. 1903. — K. A. iL Mörner. Hofmeisters Beiträge. {». 
624. 1904. 



Digitized by Google 



Durch Essigsaiire fällbaree Eivreiss. 1173 



C. Die durch Essigsäure fällbaren Eiweissvcrbin- 
dungen (mit Chondroitinseli wefelsAnre etc.) im Sinne 

M ö r n e r s. 

A . K i n o n s r h a f t e n. .M (> r n er i) hat zu seiner rntersuchung 
Präparate' verwiMidct, welche aus Harn dar^f^stellt worden waren, der 
die Heller sehe Eiweissprobo nicht in typischer Weise gab, die also 
in gewöhnlichem Sinne als eiweissfrei zu betracliten waren. Die Sub- 
stanz war stets gefärbt, bisweilen ziemlich stark. 

Die Eigenschaften des Niicleohiston sind unter D. gesondert beschrieben. 

1. Xacli den v(jn .Mni iicr aiicesIcUten Analysen erwiesen sich 
seine Präparate wesentlich als clioudroitinschwefelsaures Albumin mit 
einer geringen Beimengung von Nucleoalbumin. Globulin war nach 
dem Schwefelgehalt in der Verbindung entweder gar nicht oder nur 
in nnwesmtlicher Menge enthalten. 

Eb wurde gefnnd«! 48.96, 50,04 imd 51,62% O, 13,30, 13,70 und 13,91 7o 
2,43® j, Gesamtschwefel. O.Or) und 0.61 " u S in der Schwefelsäure und 0,08 und 
0,1% Die Zusammensutzung der aua Eiweiäaham erhaltenen Präparate und 
iB» eines Seramalbumfamiecbrsohlages. mit wehdier <fie der IinedersohlSge ans 
normalem Harn nahe übereinstimmt, ist bei der Chondroitinschwefelsäure (s. dort), 
die der von Mme. Kliacheff analysierten bei den Ptomainen (s. dort) erwähnt. 

In madnshnlioher Substanz ist der Phosphor anoh von Obermayer (in 
flokdier aus ikterischem Hnrn) und von Fr. Müller nachKov iesen worden. Sal- 
kowski*) hat in einem schleimigen, nach der lieiniguug so gut wie aschefreien 
NiedenehlM, welcher doh von selbBt aus einem Hiun »bgeflohieden hatte, den 
FhiOSphorgenalt za 1,70% bestimmt, was sehr gut für Nucleonlbumin stimmt. 

2 Dio von Mömer dargestellten Substanzen geben in feuchtem 

Zustand mit Wassor in rifgonwart von etwas fixoni Alkali oder 

Ammoniak schon bei neutraler Ileaktion leicht eine klare, gewöhnlich 

ziemlich stark braune Lösiinc. War ilic Substanz auf dem Wasserbad 

mit etwas Essit's:iure eingetrocknet orh-r in tinckeiiem Zuslati«! auf 

110—115^ orhil/.t v.ordun, so quoll sie in verdüimtem Ammoniak 

(0^02 o/o) zwar auf, löste sich jedoch nicht immer vollständig; durch 

Erwärmen konnte sie aher in Lösung gebracht werden. 

Die von Mme. Eliacheff geiwomuiie Substanz war sehr hygroskopisdi 
und Ir>ste Hieli sehr leicht in Waaser, wenig in Aüsohol und in Äther; sie besam 
saure Keaktion. 

Die Substanz lässt sieh aus dem Ram aueh durch Alkohol (2 Volumen, 
Hofmeister) ^) fidlen; der Niedensehlag ist grobflockig gallertig, unter dem 
Mikroskop höchst feinkörnig, fast homogen und löst sich in Wasser wieder mehr orler 
minder -voUBtiiidig (Reiasner, Hofmeister, Müller), was davon abzuhängen 
sdieiDt, wn lang der NiederBohlag im Alkohol verweilt hat. 



1) Mörner 1. o. 40S. 

*) Fr. Müller. Briefliclic Mitteilung' an Huppert 'wm 81. Janwur 1895. — 
Salkowaki, Virchows Archiv 131. 320. 1893. 

') Fr. Hofmeister, Zeitaohr. f. phTsiol. Ch. 4 861. 1880* 
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3. Die schwach ammoniinknlische Lösunc kann nach Mörner 
mit Essigs<äuro bis zu stark saiu it-r Hoaktion vcrs('t/.t wi'idon. <>he eine 
Opalcsronz eintritt, bei woitcrciii Zusatz der Säure wird sii* opalesront 
und schiicsslicli gefällt. Xentralsalz kann die Fällung lM'<'inträ(htigen. 
Der abgeschiedene Niederschlag löst sich in Essigsäure sehr schwer, 
wird aber sogleich Säure im Oberschuss zugesetzt, so kann die Sub- 
stanz zaweüen schon mit lo/o Essigsäure gelöst werden, ein anderes Mal 
waren 80/0 Essigsäure erforderlich. Für diese Löslichkeit ist die Ver- 
dünnung der Lösung von grosser Bedeutung. — Durch einen Zusatz 
von mehreren Vol. Eisessig wird die Lösunc nicht gefällt. In einem 
Überschuss von Salzsäure ist die Substanz leicht löslich. 

Mit diesen Tatsachen Htimmen die alt^^ren Erfalinmfjen überein. Nach 
Hof mei.ster K'bt EsisKsiiul-c mit der \vä.s«erigen Lü.sun^ des ALkoholnie<lei.scIiiages 
einen Xiedersehln^; ati inui iniihnlieher Substanz reicluM- Ifam Verhält sich el)eilflO 
(Reissner). Der Nie<krsclduj,' \önt sieh nach Fr. Müller nur wenig in ver- 
dünnter überschüssiger Essi|^.siiure, nacli Kei.ssner sowie nach Poaner dagegen 
gut m Kise.ssig und nach Pos n er auch in konaentrierter .Ametaensäure. Er löst 
.sioli gleichfalls leicht in MineraLsäuren (Heissner. Hofmeister, Müller) und 
deshalb geben tliese nur dann einen Niederschlag, wenn sie in »ehr geringer Menge 
angewaidt wettlen. Kohlensäure gibt nach Müller nur eine sehr schwache 
Trübung und im l'lltnit erzeugt Fssigsiiuro nooli einen Niederseh Iul:. Xeutral- 
salze beeinträchtigen die Fallung durch K.s.-jigsaure. tUr .Niederschlag i.st unvoil« 
Ständig. 

Wie die Essigsäure gibt nach Reissner aucli die Weinsäure mit Hamen, 
die reich an der Substanz sind, einen iju überschu.s.s unlöslichen Niederschlag; 
Schwefelsäure, Salpetersäuiv (\m Abwesenheit von Ei veiss). Salzsäure, Phosphor- 
säure, Oxalsäure trüben .Kolclien Harn nur, wenn sie sehr verdünnt oder in geringer 
Menge zugesetzt werden, ein Cberscliuss diesc-r Säuren iiringt die Trübung sofort 
«iecfer zum Versehwinden. Zitronensäun* irübt und klärt den Harn gleidi&Ül 
wieder, doch d.irf sie zur Er/iehuig einer Trübung in etwas grösserer Menge zu- 
gesetzt werden, uls die genannten Sauren. Auch die durch Essigsäure otler Wein- 
.säure erzeugte Trübung löst sich bald nach ihrer Entstehung in den genannten 
Minenilsäuren und in Oxalsäun^ wieder auf. - — Die soh leimige Substanz (les Pfenle- 
ham.s verhält si h na::h Eber auch im wä.ssorigen .Auszug des Allioholnieder- 
Bchlages gegen Säuren, wie die niucinähnliche Substanz des Menschenhama; 
nur löst auch die Zitronensäure hier im t^'berschu-^N ilcü Niederschlug nicht wie<ier. - — 
In betreff der Mineralsäur^n (Salj>etersäurc, Sai/,?>iiui-e. l'lu>s|ihor>äuiX') gelaugte 
Müller zu dem gleichen Resultatx- wne Reissner. 

Nach Pdsner gibt der koagulierte Anteil des Alkoholniederschlages n i<'h 
dem Lc).st>n in Essigsäun» die Hellersehe Eiweissprobe. viel von der Substiinz 
enthaltender Harn gibt nach Reissner die Heller.sche Probe. 

Xeutralsikize (Kochsalz. Salmiak. Salpi-ter. schwefelsaures und essigsiuires 
Natron), sowie einlach- und zweifachsaures Xatronphosphat liindein nacli Reissner 
schon bei geringer Menge die AusfiUlung der Substanz duix-h die Säuren, Harn- 
stoff dagegen selbst in sehr grosser Menge nicht. Essigsaui-es Natron bringt eine 
I)eivit8 vorlumdene Trübung leicht luid vollständig wieder zum Verschwinden, 
wälirend die anderen Neutralsalze den Niederschlag nicht ganz vollständig wieder 
lÜM-n. Auch flen Sehleimstoff des Ptr-rdcharnes ir>st das Natriumac^tut nach Eber 
leiclit, während iiin Magnesiunisullat und Xatriumsultat unveiundert lassen. 

Wegen der lösenden V\'irkung der Sidze. namentlich dos Aoetats, ist die 
durch Esatgsäiue bewirkte Trübung nach Reissner in nativem Hann nicht so 

>) a Posner, Vizehows Azehiv 104. 602. 1886. 
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stark, als in stark verdünntem; fügt man oinem Harn, der sich mit Essigsäure 
trübt, anderem, der es nickt tut, hinzu, so kann in der Mischung die Trübung durch 
Essigsäure ausbleiben. Au<^ setast sioh der Niedenohlag aus nativem Harn meist 
nioht in filtrierbarem Zustand al». wohl aber atis verdünntem. 

Der mit Essissäure aus Harn eefäilte Körper löst sich in Kalilauge 
und wird aus dieser liSsuiig durch IBang/iKm wieder ge&Ut (Schreiber). 

4. Die neutrale oder mit Essigsäure schwach angesäuerte Lösung 

bleibt nach Mörner beim Kochen gewöhnlich entweder unverfind^ 

oder wird nur schwach getrübt. Ebenso verhält sich eine mit etwa 

dem gleichen Voluinon gesättigter Kochsalzlösung versetzte Lösul^{. 
Selbst nach dem Zusatz von Essigsäure bis zur schwachen Opalescenz 
wird die Lösung nur getrübt. Auch die Koagulation von zugesetztem 
lUutsoruin wird erschwert. Zuweilen tritt aber beim Aufkochen d«>r 
schwach aiigesäucrleii Lösung ein fh>ckiger Xicderschlag ein. Dies«' 
Verschiedenheit iiti \ <'rhalt<'n U-iin Kochen der Lösung ist ausser durch 
verschiedene Konzentration derselben bedingt durch eine Verschieden- 
heit im Verhältnis zwischen der eiweissßlllenden Substanz und dem 
Eiweiss in der Verbindung. Bei unreiner, direkt aus Harn erhaltener 
Substanz kann sich an der Koagulation auch beigemengtes Eiweiss be- 
teiligen. 

Naeh Hofmeister ciru' wäsMcrit'c L(■i.•^^mtr de« Alkolioliiicdcrsclila^es 

bram Koehen eine starke Trübung, weiche aui J^ssifisäuresusatz flockig wird. Die 
Tkubung tritt bei 74 — 7ffi ein und wird in der Siedehitce (ohne Essigsäure) nioht 
■tftiker (Müller). 

Nach Müller wird die Substanz beim Kochen auf EHsiesäurezusatz sofort 
gefBUt. Der Niederschlag lö«t sicii nicht in WasHi>r, uucii nicht in Essigsäure, 
wenn de nicht in sehr grossem Olterschusa angcwamlt wini, dagegen leicht in 
kolilcnsauren und kaustischen .Alkalien. Diese Lösimg gibt beim Xciitrali.Hicrpn 
mit Es.sig.s{i,ure einen Xiedersciilug, der. wie Protein, vom geringsten f'U'rschuss 
an E.ssig.siUire wieder gelüst w ird. Kocht man eine Lösung der Substanz für sioh, 
so gibt da.s Killnit nacli Müller mit Essigsäure noch einen beträchtlichen Xieder- 
ecliJag. — Die durch Ksnigsaure aus heissem Harn gefällten Flocken lösen sich 
nsoh Reissner leidit in Salzsäure. 

Kochen verändert an mucinälmlicher Substanz n-ichen Harn nach Reissner 
nicht, fügt man aber dem noch heissen Harn Essigsaure hinzu, so bilden sioh naoh 
wenig Augeubfioikefn Floolwn. Der in der Kälte anroh Esmgsäure getrübte Harn 
Itleiht dagegen heim Koehen unv.;'rändert. Setzt man einem gekochten Harn 
nach dem Erkalten Essigsäure zu, so trübt er sich bloss. Enthält der Harn zu- 
gleich Eiweiss und filtriert man den beim Kochen entetamSfonen Niedenchli^ ab, 
so erhält man im Fiitrat mit Essigsäure manchmal eine Trübung, welche noch 
ebenso stark sein kann, wie im ungekocliten Harn (Müller), oft eine viel geringere 
und manchmal aeXbsb gar keine (Reissner). 

« 5. Sämtliche Harne, welche durch Essigsäure gefällt werden konnten, gaben 

nach Müller, wenn sie bei mit Magnesia msulfat gesättigt wurtlen. 
aucli nach dem ..Neutralisieren" mit einfach saurem Phosphat, flockige Nieder- 
schläge. Dieselben lösten sich nach dem Waschen mit konzentrierter Magneaium- 
sulfatlösung leicht und fast vollständig in Wasser, die gelbliche Lösung gab mit 
Essigsäure einen flockigen Niederschlag, der in Essigsäure kaum, dagegen in 
kohlensaurem Natron leicht lösUoh war, und trübte sidi beim Kochen. Wieder- 
holtes Fällen des Körpers mit MagnesitmT^ulfat ändert seine Eigenschaften nicht. 
Bei der Dialyse löst sioh der Bittersalzniederschlag zuerst, dann tritt Trübung ein 
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und im 1- iltrat gibt Essigsäure kaum noch eine weitere Trübung, so dass es scheint, 
als ob die Substanz darob Ibtteiebmig des losenden NeutnbHuies MUgptMiHk sei. 

Nach dem Sättigen der Hanie mit MagnesilllBSulfat erhielt Müller im 
Filtrat durch Essigsaun' keine Trübung mehr, daj^epen erzeugte .Sättigen der mit 
E-sRigsäure ausgefällten Lösung der Substanz mit l^ittersalz noch reichliche Trü- 
bung. Sftttigen mit Kochsalz fällt die Sabstans tmvollständig, im Filtrat bewirkt 
E&sigHäun noch einen Nlfflersichlag. — v. Noorden *) sah in gekoclxtem Harn 
durch Easigaaure noch Trübung auftreten, während Sättigen mit Magnesiumsulfat 
keiiM hervonieL 

6. Bei Anstellung der Hellerscben Eiweissprobe init emer 
0,050/oigen Losung entsteht nach Mörner sogleich ein scharf be- 
grenzter Ring dicht bei der Salpetersäure, etwa 1 cm darüber tritt ein 
anderer, weniger scharf begrenzter Ring auf. In einer mit Essigsäure 
versetzten Lösung erscheint nur der erstere Ring (s. S. 1166). 

7. Die mucinähnliehe Substanz gibt die sog. Alkaloid- 
reaktionen der Eiweisskörper. Eine Lösung der reinen Substanz 

wird nach Mörncr gefällt «lurch Metaphosphorsäure, Sulfosalirylsäure, 
Trichloressigsäure, Esbachs Reagens. T»inniu gibt für sicii oder in 
Gegenwart von Kochsalz einen reichlichen Niederschlag. Die mit einem 
Cberschuss von F.ssiqsäiir«' v<'isof/.t<' Liisuiiu wini, auss^T durch diese 
Säuret), niedfi y»'S(hlae;<'n thiich i'ikriusäure, Joiijodkaliuni, Judijucrk- 
silbeikaliiiiii, geringe .Mengi'U Ferrocyankaliuiii und durch (^hondniitin- 
schweft l.-^äure. Eine Losung in einem geringen Überschuss von Salz- 
säure gibt mit wenig Ferrocyankallum, sowie mit Jodquecksilberkalium 
einen reichlichen Niederschlag, mit Sublimat und Kochsalz eine Trübung 
oder einen Niederschlag. 

ffiemiit stimmt das Verhalten der rohen, ans Hsm erhaltenen Substanz 

üb;roin. F<ii-ocyank;i!ium f.lllt n;u'li Ri'issner die rssitisciurc, nach Müller 
die salzsaure LöäunK der üb» tanz, nacli Punner aucli die e«sig»aure Lösung des 
nnter Alkohol tmlösTich gewordenen Anteils. Auch der beim Fallen einer Losung 
der Sulist niz mit KHsit's.iun' in Lösun<^ l)I('if>endc Rt'st winI dureh Formovan- 
icaliuni niuderguschlagen (Müller). Der Körper wird luich Hofmeister, Müller 
u. a. ferner gef&llt durch Tannin, durch Phosphorwolfranuttore. der unter Alkohol 
unirislic'h j/i'wordrnc Anteil in i'-ssi^suuivr lyiinunt,' nach Postier auch fast konst'j^nt 
durch Mctaphospiioriiauixi, manchmal durch Pikiiuääure, häufig durch Jodqueok- 
stlberkalium, stets durch Quecksilberehk>rid. — Im Ham gibt Ferroeyuikallum 

nacli Ztisat/. von F^ssiif.siiuro odiT S dzsain<> keinen Xie<!er.schlau i Heissner). 
Nach btewart geben normale üame häufig mit i'ikrinäaure, Tricliioressigsaure. 
dem Sebelienschen, Tanretsohen und Hillardsohen Reagens (Sehiohtpiobe) 
Xieders(!ilat;e. Nach Martin-) uinl Xucleoalbuniin (hu-eli Triehlon-ssiL'säure 
getaiii wie ucUto JbliweiiitiküriK-r. — Die von Mmc. Eliauheff dargetttcllte iSubstanz 
wird durch Tannin flo<^g gefüllt. 

8. Die reine Substajiz gibt die Farbe nreaktionen des £1- 
weisses, nach Mörner die Probe von Millon, von Adamkiewicz 

^) V. Noorden. Berliner kliii. Wochenachr. 15. 1886. 238. 
•) D. D. Stewart, Med. Xews 1894. 29; Jahrosber. f. Tierch. 1894. 306. — 
C. J. Martin, Joun. of PhyaioL llk 377. 
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xmd die Biurotprobe, die Biuretprobe aber w^en der Eigenfärbuag der 

Lösung ofl undeutlich. 

Mit der rohen Substanz wunien beobachtet die Biuretreaktion (Uof- 
nKuster, Mü]Ier, Eber. Posner), die Xanthoproteimealctioa (Eber), dieMillon« 
sehe Reaktion (Eber), di»> T*roben von Adanikiowicz (Posner). T>io)>prniann 
(Reissner, Posner), Axenfeld (Posner)^ ). Müller erhielt mit dem mucin- 
SlmliolMii Körper »rftUe EiweiBneiddiioiien mit ISnsdihuB der Biuretreaktion**. 

9. Von Fällungen durch Metailsalze i.st ausser den den Alkaloid- 
leaiktioncn angehörigen nur die durch Bleizucker bekannt (Hofmeister, Müller). 

10. Bei längerem K r w iL i in c n iii i t (mi(»<'fälir .ö"o ) S a 1 z s ä u rc 
im Wassorbad, aber kiMiicswe^s schon beim Aufkochen, .spaltet sich 
. von der reinen Suhsl.uiz jiach .\I ö r n o r Sc h \v o f e 1 s ä u r e a I» und 
entblehl zu gleicher Zeit eine Kupferoxyd in alkalischer 
Lösung reduzierende Substanz. 

Die Bildimg des redudenmden Körpers beim Koohen der rohen VerUndmig 

mit verdünnter Mineralsäure {2''oiger Sch\vftVlsiiure)iBtvon Miillcrund Schreiher 
nicht wahrgenommen worden. Wenn diese iiedction bei genügend langem Er* 
hÜBBR anqgeblieben wftre, ao lähmte der negative Befand <&itüi aeimm Gnmd haben, 
da.'sM die venvendet-e Substanz keine Verhin<lung der Chondroitinsrhwefolsänir 
eewesen wäre. Das von Salkowski untersuchte Muclooalbumin aus Harn gab 
die reduaieräide Snbatens besfeimmt niebt. — Die von Mme. Eliaoheff unter- 
suehto Substanz reduzierte ( Joldclilon'il. IMutinchlorid. SuMiinat, .sowie Silber- 
nitrat in der Kälte, aber nicht Eisenchlorid; die mit Eiiienclilond veiiietzto Lösimg 
gab mit Ferrioyankalinm keinen blauMi Niederaohlag. 

b. N a c h w e i s. 1. Trübl; sich ein Harn auf Zusatz überschUssigiT 

Essigsäure, namentlich nach dem Verdünnen, so darf die mucin- 

ähnliche Substanz als gegenwärtig angenommen werden. 

Die Veidfinnung des Harns vor dem Zusatz der Essigsäure verhütet nicht 
nur eine Verwechselung mit einem Uratnicderschlag, sondern besohiänkt auch die 
loaende Wirkung ^der Hamsalze auf den Eiweisakörper. 

2. Schüttelt man (uormalen) mit Essigsäure stark augcsäuoitcn 
Harn mit Äther oder Chloroform oder Äthylalkohol, so bildet sich nach 
Plöss^) an der Grenzschicht beider Flüssigkeiten ein Häutchen oder 
ein sulziger Niederschlag von der mucinähnlichen Substanz. 

3. Die Hei 1er sehe Eiwcissprobe zeigt die mucinähnliche Sub* 
stanz gleicbfalls an. Entsteht nach dem Schichten von Harn auf kon- 
zentrierte Salpetersäure an der BerahrungsstcUc ein weisser Saum, so 

nimmt man die Gegenwart von gewölmlichem Eiweiss an. Die mucin- 
ähnliche Suh.stanz wird dagegen n:nh Mörner'*) angezeigt durch eine 
scinvarhe. rintiförmipe oder diffuse Trühiiriti. wcldic 0,,') 1 cm oImmIüiII) 
der Salpetersäure liect; sie kann sich auch gegen die Salpetersäure 
herab erstrecken. Kine ähnliche Trübung kann in hanisäurereiciien 
Harnen durch Ausscheidung dieser Säure entstehen; die Harnsäureaus- 

») Posnor, Zentralbl. f. d. m<-(I. Wisscnsch. 1887. 420. 

') P Pidss. Orvosi hetilap iä90. 004; Jahrb. L Tieroh. 1890. 216. 

«) Körner, a. a. O. 4I0S. 
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Scheidung bleibt aber nach dem Verdümieu des Harns mit 2 — 3 Vol. 
Wasser aus, während die Trübung, welche von der macinälmlichen 
Substanz herrührt, im verdfinnten Harn bisweilen deutlicher ist als im 
unverdOnnten. Die Trübung tritt auch in eiweisshaltigem Harn (neben 
dem Eiweissring) auf.- 

Es kann aber auch, ude Mörner *) beobachtet hat, in emem Harn, der arm 
an mucinähnlicluM- Substanz ist und l iwcissfällomlo Substanz im (^berschuss ent- 
hält, eine typische Hellerache Reaktion eintreten, wenn auch nur schwach. Nicht 
Helten kann man nach Mdrner oberhalb der Salpetafriko« eine aohwache diffoae 
Tnilnintj und in di(>s( r liiswcilen eine Aus,sphoi(hing von Harnsäure wahrnehmen. 
— Statt der Salpetersuiuro kann man sich für diese Reaktion ebensogut jeder 
anderen Säura becUraen, ee handelt sich dabei um eine Neatealtetionneektion. 

4. Nach Hammarsten ^) kann man zur Trennung bezw. zum 
Nachweis der verschiedenen hier in Betracht kommenden Substanzen 
folgendermassen vorgehen: 

Man unterwirft zunächst grössere Mengen Harn unter Zusatz von 
Chloroform der Dialyse. Darauf setzt man Essigsäure bis etwa 0,2o/o 
hinzu und lässt stehen. Der durch Abgiessen gewonnene Niederschlag 

wird in inöglichst wenig Alkali gelöst und nochmals mit Säuro gefällt. 
Nunmehr wird die Substanz mit öo/o S il iure längere Zeit auf dem 
Waaserbad gekocht und dann die Flüssigkeit mit Baryt auf etwa frei- 
gOWordcfK' Scbwcfclsäiirc sowie auf ibr l!i'tltikti(»iisv('riiir»t;on t;r|)riift. 
Ist Ue<luktitins\ crniugcn vuibarulen und fehlt du- fK'iffewonleiic Seins •■ffl- 
säure, so kann man auf Mucin schlicsscii. ist Schwefelsäure und llc- 
duktion vorhanden, so ist das iMörn ersehe Chündroj)roteid vorhanden. 
Gelingt der Nachweis von Phosphor in deutlichen Mengen, so kann die 
M 6 r ne r sehe Nucleinsäure-Eiweissverbindung oder echte Nucleoproteide 
im Niederschlag vorhanden gewesen sein. Die Unterscheidung dieser 
phosphorhaltigen Eiweissstoffe siehe später. 

ö. Lecorchö und Talamon^) schichten den Harn auf eine 
sirupdiclfö Lösung von Zitronensäure ; eine Trübung an der Grenzschicht 
zeigt die mncinähnliche Substanz an. 

6. Ott^) versetzt eiweissfreien Harn zum Nachweis der mucin- 
ähnlichen Substanz mit dem gleichen Volumen gesättigter Kochsalz- 
lösung und darauf mit Almen scher (essigsäurehaltiger) Tanniulösung. 

7 Für eine nähere Untersuchung der Substanz ist eine Abschei- 
dung derselben notwendig; man befolgt dabei di<- fiir die Darstellung 
des ( 'liotidi<»albumins grg('l)ene Vorschrift. TImt die Art, wie die ein- 
zelnen eiweissfailcndcn Säuren in den Niederschlägen aufzusuchen sind, 

M Horner a. a. O. 418. 

2) O. HammarsffMi, Ix-Inb. d. pliy.siol. Ch. T). Aufl. 1W7. 

^) E. Lecorche und Ch. Talamon, Traite de 1' Albuminurie. Paris 1888. 82. 

«) A. Ott, Pnger Zeitsohr. f. Heük. 1«. 177. 1805. 
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ist bei der ChondroitinachwefelBäure, der Gailensänre und der Nudeia- 
säure berichtet. 

D. Phosphorproteide des Harns. 

A. Vorkommen. Wenn auch durch die Untersuchungen 
Horners gezeigt ist, dass die früheren häufigeren Angaben über Vor« 
kommen Ton Nncleoproteiden (Nndeoaibamin, Nncleohiston) zum grossen 
Teil auf Täuschung beruhten, so ist doch nicht daran zu zweifieln, dass 
gelegentlich echte Nucleoproteide im Harn auftreten. 

So taad Fälle von echter Nucleoalbuminurie bei Chlorose (v. Xoorden), 

fsmioiöaer An&mie (R. Schmidt), myelogener Ijeukämie (F. Müller, v. Xoorden, 
aylor), sowie bei lymphatischer Leukämie (Taylor, v. Steijskal und Erben) 
besofarieben worden. Salkowski*) beschreibt bei CShyliizie einen EäiraiMkfiiper, 
der tjnch vollständig wie Casein verhielt." 

Nucleohiston, welches einen grossen Prozenteatz der Trockensubstanz der 
Leooooyten ammaoht, ist nm Jollet *) in einein Fall Ten PsevidolenkiBiiB g^on- 
<ien worden. 

Kolisoh und Burian ^) fanden bei Lymphämie zwar Histon, vennioten 
aber Xucloohiston. Taylor hat sowohl Histon als auch Nncleohiston in zwei FUlem 
von Leukämie imd in einem Fall von pemiciöser Anämie vergebens gesucht. 

Hme. Eliacheff hat nach vollständiger Dialyse des Harns undialysierbare 
N, P und S enthaltende Substanzen erhalten, welche vielleicht als Vorbindungen 
dieser Art anzusehen aind. O bex may er *) wiee zuent P im £a8igmiireniedeEB0tüag 
des Harns nach. 

Es liegt nahe daran, zu denkm, daas solche Nnoleoprateide abstammen 

von Nncleoproteiden des Nierencrewebes oder von zerfallenden I^eueoc^-ton. Die 
Beobachtungen von Matsumoto zeigen aber, dass es Fälle von Nephritis gibt 
mit reichlicher Abeoheidang epithelialer Gylinder, in welchen kein Xucleoproteid 
im Harn nachgewiesen ist. und uinu;eke1irt k;\nn man letzteres heobachtf^n. oline 
dass Cylinder vorhanden sind. Auch bei längerem Stehen treten aus Kpithelial- 
eylindem und Leaoooyten, selbst wenn der Harn durch Soda alkalisch gemaoht 
WUidOf keine Nucleoproteide in erl\eblichen Mengen in den Harn über. 

Andererseits ist aber an der Tatsache, dass sowohl das Nierengewebe als 
audi die Leaoooyten Nucleoproteide liefern kennen, nicht za zweifeln, nur daSs 
es flieh hier nicht um einen einfachen Auslaugungsvorgang handeln kann. 

Hatsumoto extrahierte mit schwach alkalischer Sodaiösung aus Schweins- 
nieren ein Nucleoproteid, das ausserordentlich leicht durch Ammonsulfat aus- 
salzbar war. Die Fällung beginnt mit 1— 8*^0 Sättigung und endet bei 1(5 — 22%. 
Oswald ") fand in der „Albuniinfraktion'' des Wasserextraktes mensohUcber 
Nieren ein „Albumin" mit 0,19% Phosphor. 

») K. V. Xoorden. Die BleicliHueht. Wien 1897. — R. Schmidt. Zcitschr. 
f. klin. Med. 34. - F. Müller. Mitt<^il. d. Würzburger med. Klinik 1884. 266. — 
A. E. Taylor, Zentralbl. f. i. Med. 1S97. S73. — v. Steijskal und Erben, Zeitschr. 
f. klin. Med. 39. — £. Salkowski, Berliner klin. Wochenschr. 44. 61. 1907. 

') A. JoUes, Zeitaohr. f. klin. Med. 34. — Ber. d. deutsch, ehem. Gesellsoh. 
30* 172. 1897. — 

>) R. kolisch und R. Burian, Zeitschr. f. klin. Med. 29. 378. 1896.— 
Taylor 1. o. 

«) Mme. P. ElUoheii» Jl&m. de k Soo. de fiiol. [9] 3. 7L 1881. — Ober- 
mayer 1. 0. 

') Matsumoto L & S. 401. — A. Oswald L c. 8. 244. 
■•«baaer-Hupperi, Aasljse das Hans. IL Avi. 75 
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In der Katzennicrc wies Uftlltbnrton am Nnoleoalbaimii mit 0^% Pt 
KMfulationstempmtur 63^ nach. 

B. K i go n s c h a f t en. I. N u c 1 o o :i 1 b ii nii n o. Inter Uiesem 
Namen versteht iiiau eine Keihe pliosphorhaltigcr Kiweissstoffe, deren 
Phosjjhor in komplexer Form ahncscliiciien wcnlcn kann. Sie unter- 
scheiden sich von den echten NucU'ojnoteidiMi dadun h, dass sic h Imi 
der Spaltung weder Nucleinsüure, noch deren ctiarakteristische Spaltungs- 
produkte (Pentose, Purin- ünd Pyrimidinbasen) abspalten lasson. 

1.. Die Nacleoalbmniiie sind ausgesprochene Säuren; sie lutcn 
Lackmaspapier, sind in Wasser als solche nicht löslich, sehr leicht 
dagegen in.« Form ihrer Salze mit Alkalien oder; Änunoniak. Durch 
Säuren wercfeii sie aus diesen Lösungen frei gemacht und getäUt Die 
Lösungen ihrer Salze sind nicht koagulierbar und können daher ohh^ 
Verän<h?rung gekocht werden. Hei so schwach saurer Reaktion, dass 
gerade das Nucleoaihumin noch nicht ausfftllt. lässt sich daccuen 
bei vielen Nucleoalhunnnen eine deutliche Koagulation bei bestimmter 
Temperatur nachweisen. 

2. Die Nucleoalhumine haben grosse .Ähnlichkeit mit den (ilobulinen 
bezw. deren Älkalialbuminaten. C o h n h e i m hat daher den Namen 
Phosphorglobuline für sie voi^cschlagen, uro auch besonders hervor- 
zuheben, dass sie mit den echten Nucleoproteiden keine nähere Ver- 
wandschaft haben» da sie im Gegensatz zu diesen als Verbindungen von 
Eiweiss mit einem nicht näher bekannten phosphorhaltigen, eiweiss- 
artigen Komplex aufzufassen sind. 

'^. Hei Einwirkung von PepsinsaJ ;säure wird das Nucleoaihumin zu- 
nächst geh'isl und zum Teil sclrui in .\lbiit!ios<>n iinigewanfl<>lt. Dann wird 
ein phosphorhalliuer Konijdex ahuespalteti und zunächst al»geschieden ; 
in einem dritten Stadium winl dii^siM- .Niederschlag (Paranucleinsäurel 
wieder gelöst, während die Pe|)tonisation des übrigen Nucleoalbumins 
fortschi'eitct. Orthophosphorsäure wird hierbei nicht abgespalten, wohl 
aber bei der Trypsinverdauung. 

Typische Vertreter dat Kneleoalbumiiie sind das Casein der Hileli, das 
Vitellin des Eigelbs, sowie, die Nttoleoalbamine veieohiedeiier Arten von Zeli- 

protoplasma. 

Ans dem Nierengewebe Iftset sieh ein solohes Nneleoalbnmin eztrahieran 

(Halliburton, Matsumoto, Oswald), s. vorher. 

4. Dem Nachweis solcher Nucleoalbumine im Harn hätte eine 

Darstellung in c'^''i"P'^ndeii Mengen vorauszugehen. An dem dargestellten 
(durch Essigsäun'fällunß, eventuell aucli durch .\nssalzen) Eiweissstoffo 
wäre dann da.s Verhalten getjenüber P<']isinsalzsäure, .sowie hei der 
Spaltung mit Salzsäun* zu prüfen. Der Nachweis d<'s P-(Tehaites allein 
genügt nicht, um mit Sicherheit die Natur des betreffenden i'-iweiss- 
stoffes zu charakterisieren. 
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II Nnkleoproteide. Mit diesem Namen werden Verbindungen 
von Nucloinsnure mit Eiweiss bezeichnet Über die Zusammeosetzung 
der Nut l(Musäure siehe dort. 

1. Die Nucleoprotoide haben auspcsprochon sauren Charakter, sind 
in Wasser und Salzlösiuigen, sowie namentlich in Alkalien löslich. 
Durcli Siuiren werden sie gefällt, im Clierschuss, besonders durch .Mineral- 
säuren, wieder gelöst. Die Aussalzungsgrenzen sind bei den Nucieo- 
proteiden verschiedener Herkunft verschieden. Durch Hitze and andere 
Büttel werden die Nacleoproteide, wie die nativen Eiworastoffe, dena* 
tariert und koaguliert Sie geben die gewöhnlichen Farbenreaktionen 
der Eiweissstoffe und werden durch die gewöhnlichen Fftllungsmittel 
gelällt. Bei Spaltungen geben sie neben den gewöhnlichen Spaltungs- 
produkten der Eiweissstoffe die Sjjaltungsprodukte der Nucleinsäure, 
die Nucleinbasen und vor allem Phosphorsäure* 

2. Bei allen Spaltungen wird zunächst nur ein Teil des Eiweisses 
abgespalten, so dass eine Verbindung des Eiweissrestes mit Nuclein- 

säure, das sog. Nuclein, zurückbleibt. Diese Nuclcinc enthalten 4 — 7 o/o P, 
sind im Magensaft schwer löslich, dagegen leicht löslich durch Trypsin. 

3. Bei Einwirkung von Pepsinsalzsäure wird zunächst Eiweiss 
abges{)alten, welches zu Albumosen und IN ptfjiK ii weiter gt'Sj>alten wird. 
Das entstehende Nuclein fällt aus. Dieser Nucleiuiiiederscblag hat neben 
der Feststellung des Gehaltes an P und an Nut l«'iiibasen zur Entdeckung 
der Nucleinproteide geführt. Auf diesen Eigenschaften hat auch der 
exakte Nachweis der Nuclcopruieide im Harn za fussen. Das Nucleui 
ist in guter Pepsinsalzsäure nicht ganz unlöslich. Der Niederschlag, 
der bei der Pepsinverdauung entsteht, kann aus Nuclein oder aber auch 
HOS Nucleinsäure bestehen. In letzterem Falle ist also alles Eiweias 
von der Nucleinsäure abgespalten. — Durch Trypsin werden die Nucleo- 
proteide gelöst; es gehen Peptone, Aminosäuren und Nucleinsäure in 
Lösung. 

III. N u c 1 c o h i s to n. Ein besonderer Vertreter der Nuclooproteide 
ist das Xucleoliiston. Nucleohistone kommen vor in den Vogelblut- 
kürperchen, in LeucocyLen. in unreifen Testikeln verschiedener Fische. 
Durch Lilie Ilfeld wurde zuerst das Nucleohiston aus Thymus- 
leuoocyten dargestellt. Durch spätere Untersucher wurde aber festge- 
stellt, dass das Lilienf eldsche Nucleohiston aus zwei verschiedenen 
Nndeoproteiden besteht (Malengreau, Huiska.mp, Bang)i). 

1) L. Lilienfeld, Zeitechr. f. phvsiol. Ch. 18. 473. 1894. — F. Malengreau, 
La CeUule 17. 330. 1900. — W. Huiskamp, Zeitaohr. f. physioL Ch. 32. 146. 1901; 
34. 32. 1902; 39. K. 1903. — J. Baag, Hoimeiiten Beitcäg» 4. 116. 1903; 4. 
aSL 1909. 
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Nach Huiskamp soll das eine Nucleoproteid das wahre Nucleo- 
histon im Sinne Lilienfelds sein, das andere soll kein Histon 
enthalten. 

Das etwas anders dargestellte nucleinsaure Histon von Bang 
stimmt in seinen wesentlichen Eigenschalten mit dem Nucleohiston 
Huiskamps überein. 

1. Das eigentliche Nucleohiston Huiskamps hat die Zusammen- 
setzung C 48,8, H 7,03, N 18,37, SO 51, P 3,7 Oo. Es gibt ein Ca-Salz 
(mit 1,30 0 Ca), welches in Wasser wenig, in Chlorcalciunilösung gar 
nicht löslich ist. In stärkerer Sal/.lösutiK uiul vor allem in Ammoniak 
ist dieses Ca-Salz dagegen leichter löslich. Die Alkaliverbindungen des 
Nucleohistons sind in Wasser löslich; durch Zusatz von Essigsäure 
fällt aus diesmi Lösungen das Nucleohistoa aus. Dies ist ia Wasser 
unlöslich. Das Nudeofaiston löst sich nicht in 0,9o/oiger Kochsalzlösung, 
wohl aher in konzentrierterer. Die FäUungi^renzen des Nucleohistons 
fftr AmmoniumsuU at sind 5,6 und 7,2, nach der durch dieHofmeister- 
schc Sobule eingeführten Bezeichnungsweise (s. S. 1087). 

2. Die Drehung des Nucleohistons beträgt nach Lilien feld 
Od« -|~87,580 (Gamgee und Jones)^). 

3. Das unreine L i 1 i e u f e 1 d sclie Xucleuhiston hat in manchen 
Dingen abweichende Eigenschaften, die durch die Beimengungen be- 
dingt sind. Zur Charakterisierung eines Phosphorproteids als Nucleo- 
histon ist der Nachweis der Spaltungsprodukte, Nucleinsäuie und Histon 
erforderlich. 

4. Durch Zusatz von Kochsalz kann man eine wässerige Lösung 
des iNucleohistons in Alkali teilweise lallen. .Man findet, dass bei 
einem Gehalt von 0,25<Vo NaCl eine schwache, aber deuÜtche Opales- 
cenz eintritt, welche bei 0,5<yo stärker wird; nach einiger Zeit tritt 
schon hier ein Niederschlag ein, der bei 0,7 — 0,8o/o NaCl sich noch 
vennehrt; bei Zusatz von über l,25o/o löst er sich wieder auf. Bei 
weiterer S;ittii,nim: erhält man von 15«o an wieder einen Niederschlag, 
jedoch ist dabei gleichzeitig eine Spaltung des nucleinsauren Histons 
eingetreten (Hang). Ammoniak von 5 6"'o, sowie Natronlauge von 
200/0 ab, zerlegen das nucleinsaure Histon unier Ausfällung des Uistons. 

Nachweis des Nucleohistons. Derselbe hat durch den Nachweis 
des Auftretens von Nucleinsäure und von Histon bei der Spaltung zu 
geschehen (s. dort). 



^) A. Gftmgee und W. Jones, UofiiMiaton Beitiige 4. 10. UMKIw 
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IV. Anhang. Das Histon. 

Das Hiaton ist zuerst von Kossei aus den Kernen der G&nseblutkörpcrchen 
diuqgesteUt worden. Es findet sioh auoh in der Thymuadrüse» in den Spermatozoen 
ein^r Fischarten. Anoh das ans Hämoglobin darstellbare Globin rechnet zu der 
Klasse der Histone (Schulz). Die UistOKie Stehen zwischen den eigentlichen Ei- 
weiaastoffen und den Protaminen (Kossei und Prinsle). Sie sind durch basische 
Reaktion, den hohen N-gehalt (17 — 20'^o)' sowie dacraroh, dus sie bei der Hydro- 
lyse reichliche Menden von Kr. von basten ergeben, gekennzeichnet (Kossel und 
Kutscher). Die Histone Jcommen in den Zellkernen gebunden an Nuoleinsäu^ 
bsw. Nndun vor (Lilianfeld). Im Harn eines lemkäminiiin «ude freies 
Histoa iiaehgBwiBsen (Kolisoh und Burian) 

A. Eigenschaften. 1. Es ist in Wasser löslich, wird aus der 
konsoentrierten Lösung durch Alkohol gefällt; der Niederschlag löst sich 
wieder in Wasser. Wird bei der Dialyse zurückgehalten. Die wässorigo 
r.ösung dos Histons aus den Gänscblutktirperchen koaguliert nicht 
beim Kochen (Kossel). das Histon aus den Leucocyten cibt dabei 
alxT einen Niederschlag, welcher in Mineralsäure sehr 
leicht löslich ist (Li lienfeid;-). 

8. Die neutrale Lösung wird mehr oder minder vollständig ge- 
ftUt dorch Losen von Ammonsulfat, Magnesiumsulfat, Chlorammon, 
Chlomatrium, Natriumcarbonat in derselben; femer durch Ammoniak, 
Kalkwasser und Natronlauge (im Oberschuss löslich); nicht gefällt oder 
nur getrübt durch einfach saures Natriumphosphat, Chlorcalcium, die 
Bleiaoetate, Quecksilberchlorid, Essigsäure« Schwefelsäure Salpeter- 
säure gibt einen Niederschlag, welcher beim Er- 
wärmen verschwindet und beim Erkalten wieder auf- 
tritt 

3. Aus der salzsauren Lösung fällt auf Zusatz von 
Ammoniak ein [duch m überschüssigem Ammoniak) völlig u n - 
löslicherNi ede r s e hl ag (Kossel). Dieser Niederschlag löst sich 
in verdünnter Salzsäure, und auf Zusatz von Alkohol und Äther ent- 
steht ein in Wasser löslicher Niederschlag von salzsaurem Histon 
(Lilienfeld). 

Der Ammoniakniedersohlag gab 58^1% a 7,0OVo H und 1M6> N. 
4. Im Gegensatz zu den Eiweisskörpem wird das Histon (wie 
das Protamin) nach M a t h e w s 3) aus neutraler wässeriger Lösung 
gefällt durch Ferrocyankalium, Kaliumdichromat und pikrinsaures Na- 

<) A. Kossel imd R. Pringle, Zeitsolir. f. physioL Ch. 4fL 907. 1906. — 

A. Kessel und F. Kutscher. Ebenda 31. 188. IWX). ~ Fr. X. Schula, Ebenda 
24. 449. 1898. — Kuiisch und Burian, Zeitsohr. f. klin. Med. 29. 374. 

S) A. Kossel, Zeitechr. f. physiol. Gh. 8. 611. 1884. — L. Lilienfeld, 
Ebendik 18. 482. 1893; Du Boia Archiv 1892. 170 u. .'"k)1. - KosseK Sit/.ungsber. 
cL Geselisoh. z. Beförderung d. gesamt. Naturwisaensoli. zu Marbunj 1897. 58 

•) A. Mathews, Ztoobr. 1 physioL Gh. IL 402. 1897. 
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trium, ferner durch alkalisches oder neutrales wolframsaures iS'atxon 
und durch Jodjodkaliuin. 

6. Histon giht die Hiurotn'aktion. 

6. Noutrale Histon- (u]vv Histonsalzlösungen erzeugen in salz- 
armer Lösung von KiweisskörjK^rn (Ovalbumin, Eiereiweiss, Serum- 
albumin, iSerumglobulin, Blutserum) einen Niederschlag. Der ent- 
standene Ni«dei8chlag ist in 10 o/o NaCI-Lösnng und in AJkalien lOslich 
(Bang)»). 

E. Der Bence- Jonessche Ei wei sskörper. 

A. V o r k o in in e n. Dieser oiKentüinliche Eiweisskörpor. <len man 
längere Zeit fäLschlich zu den Albuinosen gerechnet hat ü h n e) 
(II u p p e r t bezeichnet ihn als Heteroalbumose des Harns), wurde im 
Jahre 1848 zum ersten Male im Harn eines Kranken von Bence- 
Jones beobachtet und chemisch eingehender charakterisiert Der 
Körper ist fast immer leicht dadurch nachzuweisen, dass er beim Er- 
wärmen des Harns bei mittlerer Temperatur (40—60^), je nach dem 
Salzgehalt und Säur^rad des Harns, ausfällt und beim weiteren Er- 
wärmen zum Sieden ganz oder teilweise wieiler in Lösung geht Der 
r? e n r o - .1 o n e 8 sehe Eiweisskör])or ist nicht so selten, wie man an- 
fangs glaubte. Trotz, r|cs so eh irakleristisi lii'H \ erlialteus beim Er- 
wärmen war en im Jahic mir 7 Fälle liesrhrieben ( E 1 1 i n g e r). 
Im .iaiire 15)07 waren schon mehr als 100 Fälle bekannt (.Mohr)-). 
.\ucii in neuester Zeit sind ziihlreiche weitere Beobachtungen ver- 
öffentlicht worden» die im einzelnen nicht aufgezählt werden können. 

Was klinisch diesen Eiweisskörper so interessant macht ist dessen 
diagnostische Bedeutung. Kahler machte zuerst darauf anf> 
merksam, dass in den damals bekannten Fällen es sich um Erkran- 
kungen an Myelomatose (multiplen Myelomen, Osteosarkome) handelte, 
eine Erkr.mkung, weiche früher (öfters mit Osteomalacic verwechselt 
worden ist. Bei fast allen bis jet/.t bekanuhMi Fällen handelt es sich 
ebenfalls um diese Knocheiimarksei krankuiig. ^>ur Wenige Ausnahmen 
sind bekamit, und diese /.um Teil nicht V(dlig aufgeklärt. In einer:* 
Falle von Raschke soll es sich tatsächlich um eine s«hwere Osteo- 
malacic gehandelt haben, ebenso m einem Falle von Joch mann 

') J. Banrr, Zcitschr. f. physiol. Cli. 27. 403. 1890. 

H. Üeuce-Joues, Philotioph. Tr«nsact. 1848. 1. 55; Ann. d. Ch. u. 
Pharm. 67. 07. — W. Kahne. Verband!, d. naturhtst. med. Vereins zti Reidelben;, 
2. Heft 1: Z( ils< lir. f. Biol. 19. 2o!>. ISSH; 20. 40. 1SS4. Huppert. Pnit'er med. 
Wodiensclir. 4. ZeiUichr. i. piiyaiol. Ch. 22. 501. 1897. — A. Jb:ilinger, 

Deotsohes Archiv f. kUn. Med. 62. 265. 1808. — L. Mohr, Noocdens Handb. 
d. FMhol. d. Stoffmohwis IL 864. 1007. 
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und Schümm imd von Gascard. AskanazT sowie r, Deca> 
stell'o^) beschreiben Fälle von Lymphämie mit lymphoider Hyper- 
plasie, bei denen ebenfalls dieser Eiweisskörper ai^at. 

Ausser .im Harn ist der Eiweisskörper nachgewiesen im. Hark 
des kranken Knochen (Parkes -.Weber, Hutchinson, Macleod), 
im Bhi^ Lymphdrüsen, Exsudatfifissigkeit . (E 1 1 i n g e.r) . . 

Die Mengen des Ben ce- J ones sehen Eiweisskörpers schwanken 

in den beschriebenen Fällen zwischen V4"~*/2"/oo ^'''^ o (f^ence. 
Jones). Mitunter verschwindet er eine Zeitlang aus dem Harn, um 
später wieder zu ersf^hoinon. Dif Höhe der Ausscheidung veranlasste 
M a c I'- u s - L 0 V y zu <ler Annahme, dass d<'r Körper direkt oder indirekt 
aus d<'i- Xahrung staiiimo. Die vnrlifi;<'iid('n Stoffwechscluntorsuchuiigen 
haben nicht zu unzweideutigen Ergebnissen geführt. Voit und Sal- 
ven di fanden, dass die Menge, des ausgeschiedenen Eiweisscs, ab- 
hängig ist. von der Gesamteiwelsszersetzung in erster Linie, in ge- 
ringerem. Grade von der Beteiligung des Kdrpereiweisses an der Zer- 
setzung. N^ch A 1 1 a r d und . W e h e i; bt dagegen weder, die Menge, , 
noch die Art des dargereichten Eiweisses von Einfluss auf. die Inten- 
sität der Ausscheidung. Es ist gelegentlich beobachtet worden, dass 
bei Unterernährung infolge interkurrenter Pneumonie die Ausscheidung 
des B c n c e - J o n o s schon Riwoisskörpors zunahm; das würde dafür 
sprechen, dass olu Zusaiiinicnbaiig mit einem sUirkeren Zerfall von 
Körpereiweiss besteht. l'nt«Tsu( hungen von Abderhalden und 
Rostoski'\) njit Hilfe der biologischen Methode ergaben, dass der 
13 e n e e - J o n e s sehe Eiweisskörper nicht als etwas für den Men.schen- 
körper Fremdes , angesehen werden darf. Es handelt sich , also keines- 
falls um direkt wieder ausgeschiedenes Nahrungseiweisji, sondern um 
Eiweiss, -das zu Körpereiweiss geworden ist. 

Nach De.castello^) scheint eine Schädigung. der Nieren Vor- 
bedingung fOr die Ausscheidung des Be nee- Jones sehen Eiweiss- 
kOrpers zu sein. 

») O. Kahler, Prager med. Wochensohr. 1889. 33. — A. Rasch ko. Ebenda 
1H94. VA9. — G. Joohmann und O. Schümm. Münchener iukI. Wochcnschr. 
1901. 1340. — M. Gascard. Compt. rend. de la Soc. biol. «4. 13. lüus. - S. Aska- 
nazy, Deutsches Archiv f. klin. Med. 08. 34. — A. v. Decas l c] lu. \ criiandl. d- 
Kmaigr. f. Inn. Med. 20. 020. 1908; Zeitaohr. t klin. Med. 07. .H1<J. 1901». 

') F. Parkes-Weber, R. Hutchinson und J. J. H. Macleod. Med.chir. 
Transttct. 86. 395. 10. März 1903; s. auch Deutache med. Wochcnschr. 1903. Nl. 18» 
Vereinsbeilage. — Hier ist die Literatur bis som Jahre 190S muanuneogeetellt» tt- 
A. Ellin^er I. c. 

•*) Magnus-Levy, Zeitsohr. f. physiol. Ch. 80. 200. 1900. — F. Voit und 
H. .Salvendi. Münchener med. Wochen.schr. 11K)4. Nr. 24. - E. Allard und. 
S. Weber, Deutsche med. Wochcnschr. 1900. 12.51. — E. Abderhalden und, 
O. Rostoski, Zeitaohr. t physiol. Ch. 46. 125. 1905. • ' . ' ' ' 

*) Deoaitellp L o.. 
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R Eigenschaften. Trotz der zahlreichen chemischen ein- 
gehenden Untersuchungen lässt sich bisher keine genügende Charak- 
teristik des B e n c e - J o nc s schon Eiweisskörpers gehen. Es ist von 
verschiedenen Seiten darauf hingewit^son worden, dass der Bence- 
Jonessche Eiweisskür{)er kein einheitlicher Stoff ist THugounenq, 
V i 1 1 e et D e r r i e n , V o i t und S a 1 v e n d i; ; es spricht dafür das 
weebselnde Verhalten gegenüber Ammoniomsul&t und anderen Neutral- 
salzen, sowie aach sonstige Unteischiede. Das gomeinsaine Charak- 
teristikum ist die HitzelOslichkeit. Man hat daher von Globnlin und 
Allramin ja auch Histon mit Bence- Jonesseber Reaktion gesprochen. 
In dem Falle von ]M a 1 1 h e s scheint neben dem (M^entlichen Eiweiss- 
kOrper ein Nudeoproteid vorhanden gewesen zu sein. 

1. Die hervorstechendste Eigenschaft des Benc o - .7 o n e s sehen 
Eiweisskorpers ist das Verhalten beim Erwärmen. Abderhalden 
nn<l 1^ o s t () s k i ! schildorn dasselbe folgendormassen : Bei einem neu- 
tral reagiercinlfii Harn erfol^le liei 55 60'^ eine leichte, schlcifiartige 
Trübung, und bei 60*^ trat ein dicker flockiger Niederschlag ein. säuerte 
man denselben Harn bis zur leicht sauren Reaktion an. so erfolgte die 
erste Trübung bei 48 — 49^, die Ausfällung bei 52 — 53*^. Bei noch 
stiikraem Säuregehalt erfolgte die eiste Ansftllong bei 48^ und die 
dicke Flockenbildung später. Bei Siedetemperatur löste sich der Nieder- 
schlag wieder au^ nm beim Abkühlen von neuem wieder zu erstehen, 
und zwar war die Aufhellung beim Sieden an einigen Tagen vollkommen, 
an anderen blieb eine Trübung bestehen. Ebenso gelang es, bei Tem- 
peraturen zwischen 40 und 55^ bei saurer Reaktion, bei Temperaturen 
von 60— G50 bei neutraler oder ganz schwach saurer Reaktion an einigen 
Tagen das Eiweiss vollkommen auszufällen, an anderen Tagen blieb noch 
Eiweiss im Filtrat nachweisbar. 

Die Auuoheidung ^lingt beaondersjgut, wenn man den Ham vorher mit 
der gleidien Menge destillierten Wamers verafinnt oder mehrere Male avf die ent- 
qseobende Temperatur erwärmt. 

Aach der Salzgehalt ist nicht ohne Einfluss auf dieae eigentümliche Ge- 
rimnmgmneheinimg. Je naoh der Aoiditftt und dem Salsgehalt de« K»nes 
Ifechseln daher die Temperaturgrenzen, hoi wololion Fälhmp eintritt. Auch andere 
Bestandteiie des Harns, wie z. B. der Hamstoffgehalt sind von Einfluss auf das 
Veihalteii diewe XSweiiBkfirpera. 

Der durch Dialyse salzarm gemachte Ham gerinnt nicht beim 
ErwSrmen. Es ist daher bei sehr salzarmen Hamen ein Zusatz von NaCl 
zu empfehlen (Spaeth)'). 

') HuRounenq, Lyon mwUcal 96. 87. 1901. — J. Ville und E. Derrien, 
Ck)mpt. rend. de la Soc. hiol. 61 dTÄ. 1907. - Voit imd Salvendi La — 
M. Matthes, Verl», d. ConKr- f- inn. Medic. XIV. 476. 1896. 

') Abderhalden und Rostoski 1. c. 

*) Spaeth, Unteimchong des Hanu IlL Aut S. 48Sw 1906. 
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Der ans dem Harn koUerte EiweisskOrpcor selgt baim Erwärmen 

wesentlich -andere Eigenschaften, s. später sub 12. 

2. Durch Alkohol erfolgt Fällung. Wörde der Niederschlag sofort 
abzentrifugiert. so gelang seine Auflösung wieder. Bei längerem Ver- 
«eilen unter Alkohol wird er jedoch unlöslich. 

3. Durch Kochsalz oder Magnosiumsulfat entsteht boi 'Sättigung 
im nativen sauren Harn eine schwache Triihunq;. im neutralisierten 
Harn blieb auch diese aus. Durch Aminoniunisulfat wird der Eiweiss- 
körper sowohl aus dem iiativ sauren als aucli aus dem neutralisierten 
Harn vollkommen ausgefällt. Die Grenzen lagen im neutralisierten Harn 
zwischeo 42 nnd 680/0 Sättigung (Abderhalden nud Rostoski). 
An einigen Tagen wurde noch ein später bei 79 ^/o Sättigimg ansfallender 
Körper konstatiert (Abderhalden nnd Rostoski). 

4. Beam Dialysleren passiert der Eiweisskörper die Membran nicht 
Im salzfreien Wasser bleibt er in liösnng. 

5. Der Eiweisskörper enthält gelegentlich geringe Mengen P. Meist 
wnrdc er P-frei gefunden (s. bei kryst. Körper). 

6. Durch Znsatz dos gleichen Volums gesättigter Kochsalzlösung 
nnd Ansäuern mit Essiesäuro tritt vollkommene Ausfällung ein. Der 
Niederschlag löst sich beim Krliitzen nicht. Erst l)ei reichliihem Zu- 
satz von Essigsäure verschwindet der Niederschlag beim Erhitzen. 

7. Verhalten gegen Säuren. Durch Verdünnen des Harns und 
Zusatz von Essigsäure lä.sst sich mitunter eine mässige Trübung er- 
zielen. Salpetersäure bewirkt in der Kälte einen dichten Niederschlag« 
der sich im Oberschnss nicht löst, beim Erhitzen ganz oder teilweise 
in Lösung gehL — Durch Salzsäure und Schwefelsäure entsteht eben- 
folls in der Kälte ein Niederschlag, der sich beim Erhitzen vollkommen 
löst. Der Schwefelsäureniederschlag kehrte beim Erkalten überhaupt 
nicht, der Salzsäureniederschlag sehr langsam und unvollkommen wieder. 
Der Trichloressigsäureniederschlag löste sich beim Erhitzen nur zum 
Teil, das meiste war kos^j^uliert; genau so verhielt sich die Pikrinsäure- 
faliung. 

Die Fällung mit Salzsäure in der Kälte liisst sich namentlich, 
wenn der Eiweisskörper in kleinen Mengen vorhanden ist, mit Vorteil 
als Schichtprobe ausführen (B r a d s h a v e) 

8. Mit Essigsäure und Ferrocyankalium entsteht ein Niederschlag, 
der sich beim Erwärmen, wenn genug Essigsäure hinzugegeben wird, 
wieder auflöst 

Die Biuretreaktion des Eiweisskörpers (am isolierten Eiweiss an- 
gestellt) ist rotviolett. 

B. BrftdshAve, Manobeiira med. WoohenBohr. M. 886. 1907. 
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9. Wiihrond so das Verhalten dieses Eiweisskörpers vielfach an 
das der Albumoson eriiiiuMt, l»<nveist das Verhalten bei Hydrolyse, dass 
es sich um einen nativen Eiweisskorper iiandelt. Alkalien und Säuren 
verwandeln den Köri>er riusch in Aibuininat bezw. Acidalbuniiu. Er 
ist sehr wenig resistent gegen Pepsinsalzsäure und liefert, wie G r a 1 1« • 
rink und Graaff^) zeigten, alle bisher bekannten primftren lind 
sekundären Verdauungsprodukte der Eiweisskörper, auch Heteroalbu- : 
mose. Hagnus-Levy hatte die Heteroalbumose vermisst 

10. Der Körper ist gelegentlich von Magnus-Leyy^) krystal- 
linisch erhalten wordto. Versuche nach der Hof meister sehen 
M fhodr. durch freiwilliges Verdunsten der ammoniumsulfathaltigen 
Lösung KrystaUe zu erhalten, schlugen ihm fehl. Als er eine Lösung, 
die etwas weniger wie 40 Vol. gesättigter Atnnioniuinsulfatlösung ent- 
hielt, in v<'rschlossener Flansche l>ei ZiinmcrtiMnix'ratur furtstcUte, z<'i,'t • 
sich nach 4 Munatt'n, dass niillimetcrgrossc Krystaile an den Wandungen 
des (lefiisses sich abgeschieden hatten. Diese Krystaile Hessen sich 
unikrystallisieren. Es gelang Magnus-Levy aber nicht, trotz viel- 
facher Versuche ein zweites Mal diese Krystaile zu erhalten. 

Grntterink und Graaff *) konnten nach einem abweichenden Verfahren 

in einem anderen Falle regelnias^it: Krystaile erhalten. 

Zunächst wird der Eiweiätikör{)ei durch Ziuiatz des doppelten Volumen 
kmuBentrierter AmnMmiomsaKatlSBunK ausgefällt. Dieser Niedenonlag wurde mit 
einer zur LöHunir nicht ppnÜL'cndon Mengf W;isser in cino Lr^ sätrigte Lösung ge- 
bracht. Dies^ Jxjsung wird mit dem gleichen Volum destillierten Wassers ver- 
dünnt. Bestimmimgen des Ammoniumsulfatftehaltes dieser verdfinnten Loeunf? 
ergaben, dass dorsplho (aus dem (h m Xi.Mlersohbgo anhaft;'ndon Aniinoniunisulfat 
stammcud!) ziemlich konstant einem Uelialt von iU.l — 1U,45 Volmnprozent einer 
gesättigten Lösung entspraoh. Zu dieser Terdannten Lösung werden auf je 100 ocm 
5.6 ccni n i-Sflnvffrl-aiirc liin7.uu'oi:fl)on. Innorhalh 2.'") Stunden l)il(lfn sich .schöne 
weisse Kryt^tulle (Glubulitiien. Prismen, >kudeln). Die Ki-ystalle Hessen sich reinigen 
durch wiederholtes Dekantieren mit Wasser; sie waren ^t forblos. 

Die Kivst iliisition gelingt auch, wenn man die konzentrierte Lösung des- 
Ammomumsuitatniederschlaues zuerst durch Htägiue Diulytse vom Annuonium- 
anlfat befreit und dann 10 Volumprozent gesättigte Ammoniumsulfatlösung wieder 
hinzugibt. 

Grutteriuk und Graaff »ind der Meinung, dosü die so daqjesteUten £i- 
weisskrystaile ein reines einheitliches Eiweiss curstellen, soweit i<e{ Eiweiss 

von rein und einiu itlirh überliaupt die Hede st^n k uiii. Die leiehte Anssalz- 
baikeit die.scij Eiwei.säkürpcrs ermöglicht siclier eine gut« Abtrennung von anderen 
Eiwciasstotten. Ob aber in dem untersuchten Falle aussehHesalieh dae krystal* 
liniseli gewonnene Eiwei-^s bei der BeüOC-Jo n esselien Reaktion beteiligt \\<\r, 
bleibt uneuttichieden.. Kbeiuiu fehlen einschlägige Untersuchungen bei anderen 
Fillen dieser Anomalie. * 

11. Die Bestimmung der Spaltungsprodukte nach der E. Fisohersehea 
Estermetiiade an dem durch Aussalzen mit Ammoniumsulfat gowomienMi amorphen 

> ) A Ii de Grutterink und Cornelia J. de Graaff, Zeiteohr. f. phjaioL C!h. 
4t. 473. 1!N):>. 

*) A. Magnus-Levy 1. c. 

*}. A. UrutteriAk und C. J. d» Graaff, Zeiteohr. f. physioL- G|l.S1s38^ 1902. 
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Eiwpissstoff erpab; auf 100 g trockenes Eiweiss Glyooooll 1.7 g. Alanin 4.5 g, 
Leucin 10,6 g, Prolin 1,9 g, Phenylalanin l.ö g, Glutaminsäui« ti,0 g, Asparagiu- 
flftuze 4,6 g, Tyioain IJ g (Abderhalden und Boetoski). 

Der BoncT-Jonossrhe Eiweisskörper zeigt qu.iHtatir dieselbe Zusnminpn- 
Setzung, wie die übrigen gewöhnlichen Eivrdsakörper. Die Werte kommen denen 
des Seramalbmnin und den Semmgtobnlin nahe. Der veriiftltnismässig hohe Gehalt 
an Tyrosin spricht gegen die Anniilmie. dass ein tiefer ahgehautr-s Eiweis« vorliegt. 

Keaoh^) kommt zu dem Ergebnis, dasa der Benco-Jonessche Eiweiss- 
loBgpttr mit keinem an^cen EiweisBkdrper fibeieinstimmt. 

12. Die wesentlichen Eigenschaften des'von Grutterink 
und de Graaff gewonnenen Krystallpräparates sind folgende: 

a) Die Krystalle fftrben sich mit .organisehoi Farbstoffen (Säurefuchsin, 

Safranin. Methylenblau). Durch Zufliessen von Pemiangnnatlitsungen färl>en sie 
sich braun unter Erhaltung der Form. Sie sind ohne Formveranderung mit 
AUo^oI fizierbar. 

b) Bei den prisniatisclien Krvstallcn handelt es sich anscheinend nni srrhs- 
seitige Prismen mit aufgesetzten Pyramiden. Die Krystalle sind doppelbrcchend, 
optisch poeitir, gehören wahrscheinlich dem hexagonal«!i System an. 

c) Die mit Alkohol und Äther gewaschenen, an der Luft getrockneten 
Krystalle verlieren beim Trocknen bei 100" T.')",, an GewichL Äei weiterem 
Trocknen bei 110* ändert »ich das (Jewielit nieht mehr. 

d) Die Krystalle haben die Zusammensetzung: .")2.42"o C. 6.8:V'„ H, 
15M°„ N, l,46"o S. 0.1"o Asche. 0..^>(il<'„ N icht ubspaltbare 8. Fe-8pur. kein P. 
Die Kn'stalle lösen sich sehr schwer in kaltem Wasser; die liisimgen reagieren 

Sgen Lackmus schwach sauer, ohne dass Schwefelsaure dabi i Tiachwei-sbar ist. 
HamstofflÖKung (2",,) sind sie etwas besser löslich. In kochendem Wasser 
losen sie sich völlig und bleiben beim Abkühlen in Lösung. Die Kiliit/.ung hat 
aber das Eiweiss verändert, flenn diese Ix>sung ist im (Gegensatz zu der salzfrei 
dialysiertrn Liisiin^f des Ammoniinn>tdfatniederschlagcs des Harns durch geringe 
Mengen anoi-ganischer Salze (Amiaoniumsulfat, Chlorammonium, Kuehsalzj tallbat. 

e) Die kalt gesättigte wässerige Lösung war fällbar dnreh Alkohol, durch 
Salpetersäure in der Kälte fT.ösnnp beim Erwärmen), durch kon/entriert.e XaCl- 
Löenng und Essigsäure, durch Sättigen mit NaCl, durch vcrüüxmte Kupfei-sulfat- 
ISeung. dnreh Essigränre-Ferrocyankalium (Lösung beim Erwärmen), durch 
Pikrinsäuri', diircli Mrta])Iifis])lK)i säure. Triehloressigsäurc (letztere Ix^iden lösen 
sich beim Erwärmen). Die Probe von Adamkiewicz war deutUoh violett, die 
Probe van Mo lisch positiv, die Binretprobe rotviolett. 

f) Dass bei Einwirkung von Pcj)sins;dzsäure alle bisher bekannton V«*^ 
danungsproduktc der nutiven Eiweissikörper entstehen, ist schon erwähnt. 

C. N a c Ii w <' i s und I ) ;i r s I e I I u ii i;. Zinn .Nachweis dient vor 
allem das eigcntüniiichi' W'rliaÜcn des nn Harn g<'l<)ston Eiwejsses heim 
Erwärnief- (s. vorlierj. Ferner kann eine rScliichtprohe inil starker Salz- 
saure, namentlich wenn der Eiweisskör|)er nur in geringer Menge vor- 
handen ist, zur Entdeckung dieses Eiweissstoffes dienen. Im übrigen 
sind die oben erwähnten Eigenschaften zur Charakterisierung heran- 
zuziehen. Die Darstellung des Eiweissstoffes kann entweder darauf aus- 
gehen, nach dorn von Clrutierink und .Graaff angegebenen Ver- 
fahren den Eiweisskörper in Krystallforni ab/tischriden, oder aber darauf, 
den durch Aussalzen gewonnenen amorphen 2iiiederschlag weiterhin zu 

1) F. Beaob, Drataohes Arahiv t kUn. Med. 8t. 890.490(L - 
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reinigen. Zum Aussalzen genügt der Zusatz des doppelton Volumens 
konzentrierter Ammoniumsulfatlosung zu dem Harn. Man kann natür- 
lich auch Ammoniumsulfat in Substanz in dem Harn auflösen und 
sich durch Proben von der Vollständigkeit der Ausfällung überzeugen. 
Die Reinigung kann geschehen durch wiederholtes Auflösen mid Wkdor- 
fiUIen dieses Ammoniiimsiilfatniederschlages. 

Nemneister^) gibt folgende Vorschrift Man salzt den EiweiSB- 
körper mit AmmoniamsnUat aus und trägt den abgepressten, noch 
feuchten Niederschlag in 8o^ige siedende Kochsalzlösung ein anter 
tropfonwoiser Zug.abo von Salzsäure, bis Ldsung erfolgt ist. Man filtriert 
mit Hilfe eines Hcisswassertrichters; aus dem völlig klaren Filtrate 
scheidet sich dann boim Abkühlen ein Niederschlag aus, der durch 
Dekantieren und Zentrifugieren von der Mutterlauge getrennt vvird und 
dann wiederholt noch mit Wasser gewaschen und zentrifugiert wird, 
bis der Niederschlag von Salzen frei ist, was daran zu erkennen ist, 
dass er sich beim Zentrifugieren nicht mehr völlig absetzt, sondern sich 
durch milchige Trübung zu lösen beginnt. Dann bringt man den Nieder- 
schlag in einen Pergamentschlauch oder in einen Dialysator und disr 
lysiert mehrere Wochen, bis in der Aussenflüssigkeit (gesättigtes Chloro- 
formwasser, das häufig gewechselt wird) kein Kochsalz mehr nachweisbar 
ist. Der neutral reagierende Inhalt des Schlauches oder des Dialysators 
wird in einem Becherglase mit absolutem Alkohol versetzt, der abge- 
schiedene Eiweisskörper abfiltriert, mit absolutem Alkohol und Äther 
gewaschen und im Vakumn getrocknet. 

Dieses Darstellungsverfahren bedeutet sicher eine gründliche Reini- 
gung, aber auch cini' weitgeiiende Veränderung des im Harn ^^unächst 
vorhandenen Eiweisskorpers. 

Anhang« 

Der krystallinische Eiweisskörper des Harns. 

Meist zu den i'ällen von „Ben ce- Jones" gerechnet wird ein 
von Byrom-Bramwell und NoSl-Paton^) beschriebener Fall. 
Es ist aber beute nicht mehr feststellbar, ob der Fall hierher gehört Ob 
Knochenmarksveränderungen vorlagen, ist nicht bekannt Die Eigen- 
schaften sind nicht ganz typisch, namentlich was das Verhalten beim 
Erwärmen anbelangt 

1) R. Nenmeister, I^hrbudi d. physiol. rhciiiic II. Aufl. S. 805. 1897. 

*) Byrom Bramwell und N'oi I-Paton. Iv ports froni tJie l.^iWoritory 
of the R. Coli of Physicans, Edinburgh 4. 47. 1892. — Xool-Paton. Pro. . Roy. 
Soo. Edinburgh 18U2. 102. — Auäiührlich mitgeteilt bei Huppert, ZeiUickr. f. 
phyäoL Gh. 22. 600. 1807. 
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Fall von Byrom-Bramwell und Norl-Paton. Dieser Fall ist daraxn 
von Bedeutung, weil der in ihm enthaltene Ki w eisskörper krystallisiert 
erhalten wurde. Tägliche Harnmengen von ungefähr 1,6 Liter, hohe Dichte (1,030), 
Reaktion eauer. Eiweissgehalt frcwöhnlich 2—3",, (1.5 — 7,5), Cylinder oder Epi- 
thelien nicht vorhanden. Beim Erwärmen des Hams trat erst milchige Trübung 
ein, dann folgte plötzlich die Abscheidung einer faserigen, fibrinäbnUchen, kleiwi» 
den, dehnbaren und elastischen Maa-se; der Hnm erstarrte dabei fast in guum 
Mane. Die Koagulation begann bei ü9— 60" und war bei 62* vollendet. 

Beim Aufbewahren schied der Harn in der Regel den Eiweisekörper krj- 
stullinisch ab, manchmal schon nach 1 — 2 Tagen, manchmal erst nach Wochen 
und Monaten. Das entstandene kr^'stallinisohe Sediment machte bei der ersten 
Wahrnehmung desselben * 's des HarnvohunniB aus. Nach No6l-Paton konnte 
der Eiweisskörper auch ausserhalb des Harns zur KrystJilliMJition gebracht worden, 
wenn der frische Harn mit dem gleichen Volumen gesät tigter Ammonsulfatlöeung 
TOimiMdit, der entstandene NietKraohlag mit halbgesättigter Ammonsulfatlöeung 
SDwaschen und in einem Pergamentschlauch nach Xustitz von etwas Tlnnnol erst 
drei Tage gegen fUessendes Wasser, dann noch 48 Stunden gegen oft gewechseltes, 
deBtllliwtoe Wuwr «fialjrierl woide. 

Die spontan entstandenen imd die in angegebener Weise erhaltenen Krystalle 
waren gleich. Sie bildeten farblose lange sohmaieTeleln mit zweifläcluger. stumpf- 
winkliger Zuspitzung. Ans ihren Lösungen (Kkm) aohieden rie ndi in kugeligen 
Afiirrr-traten höch.^itens von Steckunflelkopff^rösse aus. Sie waren unlöslieh in 
liultüm und in heissem Wasser sowie in Alkohol, aber löelich in verdünnten Neutral- 
■alzlöeungen. In gesättigter GhlomatrinmlÖsung lösten sie noh nicht, wohl aber in 
verdünnterer; nicht in 100"„igor Magnesiumsulfatlösung, aber in OS^'niger; teil- 
weise in 16"*j,iger Ammonsulfatltisung. vollständig aber in verdünnterer. Sie 
lösten sich femer in Säuren (Salzsäure. Schwefelsäure, EasigB&ure) und in Alkali- 
hydraten (Kalilatiire. Anunoniak); ))fim VArrlimff^yff *.T»^|*^mii^^a.lMM»h«in JJwxmg 
traten die Krystalle manchmal wieder auf. 

Darob dieee LoeliehkeitsverliftHiBisie erteheint die FUii^Eeit der Substanz 

bedingt, sich aus dem Harn krvstullinisch abzuscheiden. Die Krystalle traten 
nur dann auf, wemi der Harn seine saure Keaktion beibehielt; wurde er beim Auf- 
bewahren ammoniakalboh, was fibrigene nur ai^Ilend selten geediali, so blieben 
die Krystalle aus. Dass sie sich überhaupt bildeten, wiixl darauf bezogen, das-s 
neben dem Eiweiaskörper relativ wenis Salze im Harn zugegen waren. So wurde 
^nmal der Salzgehalt zu nur 1,475% Deetimmt. 

Die Krv.stallc sind von Murray analysiert wonU-n. 0.0(50 g Substanz, liinter- 
liess beim V erbrennen eine unwägbare Menge Aaohe. Bei 110" verloren die Kristalle 
6.01 und 6,6% an Gewidit. Bä der Yexmennong gaben (rie im Mittel zweier gut 

stimmender Analyse n 51,80% 6,88 H, 16^06 N, 1^ S Und 23^98% O. Phosphot 

enthielten sie nicht. 

IMe Losung der Krystalle in Neutralsalzlösung koagulierte je nach der Art 
lies Salzes bei 5fr — 59", Sie gaben die XanthoproteinreaKtion und die Lieber- 
mannsche Eiweissreaktion ; beim Erwärmen mit konzentrierter Schwefelsäure 
fibrbten sie sich rot. Beim Erhitzen entwiokelU'u sie den Geruch nach verbrannten 
Gedern. 



IV. Die Älbrnnosen des Harns. 

Gerade auf diesem Gebiete ist die iN'omenklatur eine ausaerordent- 
lieh wechselnde gewesen, so dass es notwendig ist, vorab einige Defini- 
tkMMii zn geben, die dem jetzt Im den physiologischen Chemikern all- 
gemein üblichen entsprechen. Man geht am besten ans von den bei der 
Magenverdanong durch Pepsinsalzsaure entstehenden Produkten. AJs 
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erstes üm\vajuJlungs|»ro(lukt wird das A cidall) u luin betrachtet Es 
unterscheidet sich von dem unveränderten Eiweiss itn wesentlichen da^ 
durch, dass «s 1. beim Erhitoea ia schwach saurer Lösung,, nicht ko- 
aguliert, 2. dass es in verdünnten Neutralsalzlösuogeu unlöslich ist, dass 
also beim Neutralisieren der sauren oder auch der alkalischen Lösung 
ein Neutralisationsoiederschlag entsteht 3. Ist das Acidalbnoün sehr 
leicht durch Neutralsalze aussalzbar. Es steht dorn unveränderten Ei- 
weiss insofern noch nahe, als es, wenn es getäUt ist, leicht koagulier- 
bar ist. 

Ein Vorkommen von Aoidalbumin im muMCBetsten Harn ist iMahur nioht 
beobachtet worden. 

Bei den eigentlichen Verdauungsprodukten unterscheidet man Al- 
bumosen und Peptone. Als Pe.ptone im modernen Sinne des 
Wortes bezeichnet man die eiweissartigen Verdauungsprodukte., welche 
mit Ammoniumsulfat nicht aussalzbar sind. Diese Bezeichnung stammt 
von Kühne und seiner Schule her. Brücke bezeichnote mit dem 
Namen Popton ein Gomenge, das sich im wesentlichen mit dem heutigen 
Begriff ,,sekundäre Albumosen" dockt. Das echte Pepton im Sinne 
Kühnes, das hier von jotzt ab mit dorn Xamfii r*('f)toii schlecht- 
weg bezeichnet \vcr(ien soll, ist im Harn mit Sicherheit wohl überhaupt 
nicht nachg<'\\ icscn. 

UnU'rsucluinwn von Dovoto, von Schütz (in Hupperts Laboratorium), 
Schütter. Senz. Hirschfeld. Jankowski. Studelmann vermiflSten dMwlbe 
im Harn Kranker. Xacii Thomson fehlt va im Uam äohwangBier, und tUMh 
!Sior im Hurn gesunder und kninker Kinder. 

Nnr Ito*) hat neaerrlinen an^e^ehen. dam moh bei Verarbeitung gröoaerer 
Harnmenuen (3iK» i i'iii ^ und ii;i< ln iaeni hesotvir! , n. von ihm atitre wand ten Verf ahn n 
verliältuiämäsMiK häufig echtes i'epton neben Albumosen nachweisen lasse. Kr 
fand in acht Fällen von Pneumonia orouposa 7 mal Albumosen (im Alkohol- 
niedenohla^). H ni.il Pepton, in 7.\\r'\ Fällen von Pleuritis supurativa fehlten 
Albumosen und Pepton, in fünf Fallen von Pfathisis fanden sich 3 mal Aibumoeen 
und 1 mal Pepton. Bei IS Wöchnerinnen fand er 5 mal Albumooen, 1 mal Pepton. 
Bei Sehwatmercn, mv.'u' hei Ulcus ventrioali fehlte Pepton. Eine Bestfttigung 
dieeer .■\n!4:il)en ist nicht erfolgt. 

Diifietifii fiinicii sich häufiizei' im Harn A Ihn Miosen. Alhu- 
m ose Ii sind zu definieren als nicht kuamiliei bare, in neutralen ver- 
dünnten Salzlösungen lösliche Eiweissstoffe, welche mit Ammonium- 
sulfat aussnkbar sind. Man unterscheidet zunächst primäre Albu- 

') L. Devoto. Zeitschr. f. plivsiol. Cli. 16. 471. 1891. — J. A. Schutter. 
Jahresher. f. Tiereli. 188(3. 228; 1888. 117. — K, Senz. Über AlhumoBen und 
Peptonurie. Diss. Berlin 18Ü1; Zentralbl. f. d. med. Wissen.seh. 1892. 825. — 
H. Hirschfeldt. Diss. Dorput 18Ü2. — P. Jankowski. Dis». Dorpat 1893. — 
E. Stadel mann. Untersuchungen über die Peptonurie. Wiesbaden 1894. — 
H. Thumsou. Deuteohe med. Wodieoflohr. 44. 1889. — L. Sior, Jahreofaer. L 
.Kinderheilk. 37. 3r>2. 

*) Midori Ito, Deutsches Archiv f. klm. Med. 71. 29. 1901. — S. auoh 
Roatoski, Sitningsber. d. Wünbuigsr aied.-pb7sik. GeaeUsoh. 1901. 
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ni 0 s 0 n und sekundäre A 1 b u m o s e n (Dcuteroalbumosen). Die 
primären A 1 b u in o s e n sind bei neutraler Reaktion aussalzbar 
durcb liallx' Sätti^juiig mit Ammoniumsulfat, die man am einfachsten 
erreicht, indem man /.u der betreffenden Albumüsenlösung das gleiche 
Volum einer kalten gesättigten, neutral reagierenden LOsung voa Am- 
moniumsulfat hmzngibt. Die piimAren Albumosen entsprechen also der 
Globulininfraktion des Bluteiweisses. Die primären Albamosen werden 

.wiederum getrennt in Heteroalbnmose und Protalbamose. 

«Unterwirft man eine Lösung der primftren Albomosen «1er Dia- 
lyse . so fällt die Heteroalbumose aus. Lässt man diesen Hetere- 
albumosenniederschlag unter Wasser stehen, so koaguliert derselbe schon 
in der Kälte langsam, d. h. er verliert die Fähigkeit, sich in verdünnter 
Salzlösung wieder aufzulösen. Intensiver wdrkt auf den Niederschlag 
siedendes Wass<'r, sowie Alkohol koagulierend. Dies»' koagulierte 
Heteroalbumose hat man auch als D y s a 1 b u m o s c bezeichnet. 
Die sekundären Albumosen (Deuteroalbumosea) entsprechen in 
ihrem Verhalten gegen Ammoniumsulfat etwa den Albuminen; sie sind 
in halbkonaentrierter neutraler Ammoniumsulfatltoung löslich, dagegen 
fällbar beim Sättigen der Lösung mit Ammoniumsulfat; sie sind nicht 
fäUbai* bei pialyse ihrer salzhaltigen Lösungen. Es genügt dabei aber 
nicht das Sättigen bei neutraler Reaktion, sondern man muss, um un- 
bedingt alles mit Annnoniumsulfat Aussaizbare zu entfernen, nachdem 
mau bei neutraler Reaktion aus^esalzen hat, die Flüssigkeit ansäuern 
und nochmals mit Ammoniumsulfat siittigen und dann wiederum nach 
Entfernung des eventuell auftretenden Niederschlages nochmals bei al- 
kalischer Reaktion fällen. Auch haben . die mit Annnoniumsulfat ge- 
sättigten liösungcu die Neigung, nachdem sie durch Filtration geklärt 
sind, nachträglich sich wieder zu trdben und leichte Niederschläge ab- 
zusetzen. Es geht daraus hervor, dass es nicht so einfach ist, eine 
ganz sichere Abtrennung der sekundären Albumosm von dem Pepton 
herbeizufQhren. Die sekundären Albumosen hat man in ireiachiedene 
Fraktionen wieder zerlegt, wovon später noch die Rede sein soll. Für 
die praktischen Zwecke der Harnuntersuchung spielen diese Unter- 
abteilungen der sekundären Albumosen keine Rolle, zumal auch die 
primären Albumosen. sowie das Pepton, keineswegs als rein und ein- 
heitlich gelten köimen. " ' ' 

Das a- und b-Pepton Meissners, sowie sein Metapeptoo vt^aren Albumosen. 
Das Peptonum aloe. -'nm Witte (Bcwlock}, sowie andeie k&ufliohe, sog. ,»Pep- 
•tooe** bartehen wesan t Moh aniB AlbunMMea. 

Es sollen zunächst die. Yorda.uu.ngsalbumosen und drs 
Pepton in ihren wesentlichen Eigenschaften charakterisiert \torden. 
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1. Die VerdauungsalbumoseiL 

Unsere jetzigen Kenntnisse von der Beschaffenheit der Albnmosea 
rühren von Kühne und seinen Schülern, sowie von der Hofmeister- 
sehen Schule^) her; bei einer näheren Charakterisierung der Hamalba- 
mosen hat man auf die Eigenschaften der Verdauungsalbnmosen Bezog 

zu nehmen. 

Die unten angeführten Eigenachaften sind hauptsächlich die der durch 
Fepain-reida'aiuig g^mmneoen FilmnalbnwMMHn. AlbnniMen anderar Bantdhmg^ 
weisen oder aus andemk Etweiadcfiipem bieten in einiwJnan Panktaa Abiroi» 

ohungen dar. 

Kigensc haften. 1. Die sekundären Albumosen und die Prot- 
albumosen lösen sich leicht in Wasser, die Heteroalbumose dagegen 
nur sehr wenig, bei 40^ besser als in der Kälte (Neumeis ter)>). 
Alle Albmnosen lösen sich in mässig konzentrierten NeutnüsalzlOsangen, 
in verdünnten Säuren, in Alkalihydraten und in Alkalicarbonaten. 

Aua der Losung in Säuren oder in Alkalien wird die Heteroalbumoso durch 
Xeutmiisieren wegen der lösenden Wirkung des beim Neutralisieren gebildeten 
iSalzeü uiclit vollständig gefällt. Durch Kohlensäure wird eine alkalische Älbumose- 
Ifirang nach Ada mkio wies nur getrübt, nicht gefällt. Der durch Verdünnnng 
einer Heteroaibumosclösung in Salzwasser auftretende Niederschlag iStt sioE 
nicht bloss in Neutralsalz, sondern auch in den genannten Reagentien. 

Unter Alkohol, beim Aufbewahren in trockenem Zustande, bei der Fällung 
durch Sättigen mit Salz, beim Kochen verUert die Heteroalbumose teilweise oder 
ganz die Fähigkeit, sidi in Koohaafa: zu Ideen. Die koaguHerte Albumose (Dys- 
albumose) löst sich langsam, aber vollständig in Salzsäure von 0,1 — 0,2% imd 
gibt beim Neutralisieren Heteroalbumose und Dysalbumoae. Sie löst sich in der 
Wärme in Sodalösung von l^^ und wird dabei wieder in Heteroalbumose über* 
geführt (in Salzwasser löslich, durch Dialyse abscheidbar). In selbst salzfreier 
Deuteroalbumoselöeung löst sieh nach Neumeister') Dysalbumose und wird 
aus dieser Liösung bei Abwesenheit von Protalbumose durch Steinsalz nicht gciälit; 
Salpetersäure erzeugt in einer solchen Lcisung krimen Niedenohlsg» VOul abw 
Kupfersulfat einen iin Üherschuss unlöslichen. 

2. a") Allo Albu]uus('U werden aus schwach alkalischer, neutraler 

odor schwacli saurer Lösunu; durch Sättigen derselben mit Ammon- 

sulfat oder auch Ziiik.sullal gefüllt (W c n z , Pick)^). 

Nach Kühne *) lanen sieh dfe schwer f&llbami Anteile dttr Albomoae nur 
in der Weise vollst^indig abscheiden, dass man die Lösung nacheinander hta al- 
kalisoher und bei saurer Reaktion mit .Vuimonsulfat sättigt. 

») Kühne und Chittendc n. Zi itschr. f. Bio). 20. 11; 22. 409; 25. 358. — 
Chitteuden. Studies from the Iii berat, of phvsiol. ehem. Sheffield scient. schooi 
of Yale Universitv 2. 126. u. 15«. IHST. Kühne. Zeitschr. f. Biol. 29. 1. a08; 
30. 221. — R. Neumeister, Ebenda 2:i. :!Sl. lo2; 24. 267; 26. 57. 324; Lehrbuch 
d. physiol. Ch. 1. 184. 1893. — Eine selbständige Untersuchimg der Albiunose 
von Hertli. Monal.slieft** f. Ch. ö. 2Ö6. — E. P. Pick, Zeitschr. f. physiol. Ch. 
24. 246. 1897. - E. Zunz, Ebi nd» 27. 219. 1809. — F, Hofmeiatar» Eigebn. 
d. Physiol. ( Spiro- Aslier) I. 1. 759. 1902. 

*) Neumeister, Zeitschr. f. Biol. 24. 269. 

') Neumeister. Zeitschr. f. Biol. 23. 393. 

^) J. Wenz, Zeitschr. f. Biol. 22. 10. — E. P. Pick 1. c. 
Kahne» ZeitMshr. t BioL M. 1. 
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b) Durch Sättigen ihrer Lösungen mit Kochsalz wird die 
Heteroalbumose fast vollständig, die Protalbumose nur teilweise (etwa 

zur Hälfte) niedergeschlagen, din Deutcroalbumose dagegen gar nicht. 
Der in Lösung bloiltcnde Rest der Het<'ioaIbuniose kann durch Dialyse, 
(lor Rost der Protal hiuiioso, sowie ein Teil der Dcuteroalbuniose, aus 
der mil Salz gosätlictcn Lösung durdi Essigsäure abgeschieden werden. 

Die Dysalbunioso ist in Sal/.wasser unlöslich. 

Eine UeteroalbumoHt lö.sung in Salzwaaaer trübt sich beim Vejtdunnen 
mit Wasser, eine gesätiigto soglekdi, dne nfoht getfitt%te eist nMh städEmni 
Verdünnen. 

3. Alkohol fällt alle Albuinoscn vollständig aus ihren neutralen 
Lösungen, wobei nur die Heteroalbumose teilweise koaguliert (in Dys 
albumose übercoführt i wird. Die beiden anderen Albumosen lösen sicli 
nach dem Fällen \vi(>(ler leicht und vollständig in Wasser. Aus saurer 
oder alkalischer Lösung fällt Alkohol die Albumosen nicht; aus einer 
solchen Lösung in tiü",uigeni Alkohol wird die Albumose nach Hof- 
meister beim Neutralisieren nahezu vollständig in Flocken abge- 
schieden. 

4. Die Lösungen drehen die Ebene des polarisierten Lichtes 
nach links. 

Nach Salkowski beträgt [a]D = —78 bis— 80*. KOhnen. Chittenden*) 

be.stimmton die spezifische Drehung der Heteroalbumose zu 00,7 bis fiS.T^ 
die der anderen Aibumo.seu zu — 70,5 bis — 81,2^ mit ebciuio grotuicn ^cliwaukungen 
für ein und^dieoelbe AlbnmoBe. 

5. Die Heteroalbumose dialysicrt nach Ktthne') in neu- 
traler oder schwach saurer Lösung nur ganz unwesentlich, in alkalischer 
Lösung merklich, aber auch nur langsam. Die Protalbumose und die 
Deute roalbumosen dialysieren in schwach saurer Lösung besser als 
in alkalischer; von beiden dialysiert aber die Protalbumose schneller 
als die Deuteroalbumose. 

Das Verhalten der verschiedenen Albumosen Ijeim Aussalzen ist 
namentlich von H. P. Pick zur Charakterisierung un<l Fraktioniorung 
benutzt worden. Die wesfutlicheu Ergehnisse d(M' Pick sehen I'nter- 
sucliungeu hat Hofmeister 3) in beistehender Tabelle zusauunen- 
gestellt. 

Cy a'i Eine mit 11 e t e r o a 1 h u ni (» s e gesättigte, neutrale 
Lösung in schuaclier (lHoig*^i'j Koclisal/.lösung gibt beim Erwärmen 
eine starke Trübung, welche ihr Maximum bei ungefähr 60^ erreicht; 

1) Salkowski, Yliohows Arohiv 81. MO. Kfihne und ChiUeaden 
a. a. O. 80. 5L 

•) Kühnem Zeitwhr. f. Biel. ff. 20. 

*) E. P. Piok, 1. 0. — F. Holmeister, Eigeb .ian dm Fhyaiol. I. I. 

759. 1902. 

N«ob«tt«r-Uopp«rt, AatljM dM a«rni. 11. Aafl. 76 
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Säure und Salz scheinen den Koagulationspunkt herabzusetzen. Die 

Trübung verschwindet in viel Essigsäure voUkommon, ir)st sich aber 
nicht wieder in der Wärme und nicht in Kochsalz. Vorsetzt man 
dieselbe Lösunp vor dotn Kochen mit Kochsalzlösung ^loichcr oder 
sLärkeror Konzentration, so ist die beim Erhitzen auftieh'iKk' Trübung 
um so giTingor, j<' m(>lir Salz zug<'sotzt wurde, und lih'il)t cmllirh 
ganz au.s. Solche Lösungen mit iibersciiiissigem Salz, welche l)cim 
Kochen noch trüb werden, trül>eu sich beim Erkalten unter Abscheidung 
eines undeutlich flockigen Niederschlags stärker als vorher, ohne dass 
jedoch die Albumose vollständig ausfällt. Durch einen passenden Salz- 
Zusatz lassen sich nach Kühne und Chi tt enden ungesättigte Albu- 
moselösungen herstellen, die beim Erwärmen milchig, dann beim Kochen 
klar werden und beim Erkalten Flocken absetzen. 

Es kommt dabei aber nicht allein auf das Verhältnis der Monpe der Alhnmosc 
zur iSßt^Q der Salzlösung, »ondem auch auf die Konzentration der SHizi(>suiig 
an; so kann eine AlbumoHolÖ8un); in 3"n>gcr Kochsalzlösttng, welche sich beim 
Erhitzen nur wenig und In-im Erk dten nicht viel stärker trül)t. nach dem Vf-r- 
dünnen mit l%iger ^Salzlösung beim Erhitzen und Erkalten einen bedeutenden 
NiedenehliHS gebmi. 

Dieses Verhalten von Heteroalbumost-nlösuny ir;ib Hu|i]H rt Anlass, den 
Beuoe-Joaesschen Eiwoiaakörpor (s. dort) und die Heteroalbuiuotfc m Parallele 
za setoen, ja sogar zu identifizieien. 

b) Die mit Kochsalz gesättigten Lösungen der sekundären 
Albumosen trüben sich bei der ihnen eigentflmlicben schwach al- 
kalischen Reaktion beim Kochen gar nicht 

c) Versetzt man die Lösung einer Albumose mit dem gleichen 
Volumen gesättigter Kochsalzlösung (Steinsalz) und darauf mit Essig- 
säure* so entsteht ein Niederschlag, der sich beim Erwärmen löst und 
beim Erkalten wieder auftritt. ni<' i>rimären Albumosen geben dabei 
noch bei einer Verdünnung von 1 : 1000 eine deutliche Trübung, die 
Deuteroalbumosc bloss bei 1 : KM) f'X o u m e i s t c n ' i. 

Setzt man zu wenig Essigaäure zu, so löst sich der Niederschlag in der 
Hf^rate nidit votfatändig; ▼»rwen«fet man zu viel Enfgaiare, so kann sieh der 

Niedersohliij; schon in der Külte lösen oder er tritt ^ar iiiclit ( i'.st auf. \ur die 
Albumosen des Fibrins geben diese Keaktion, die Deuteroalbumoscn aus Myosin, 
^toOin, ^raiweias geben sie dag^en nidit. 

Eine in der Wärme klar bleibende I>Ö8ung von HeteroalbumoHe in 8als> 
waaaer trübt sich nach Kühne und ('Ii i 1 1 enden auf Zuwitz von Essijrnäun\ 
Salpetersäure oder S;ilz.Hjiure und klärt sicli durch mehr Säure wicnler. Salpcter- 
aftme &rbt die Lösung, schon in der Kälte, zu^ieicli ^eib. Die wieder klar ge< 
worflenen TiösMiie»'n hicihen uucli beim Kochen und Wifviercrkalten klar; füi;t man 
mehr KochsiiU iunzu, so entsteht auf« neue ein Niedei-Mcldag; das Auftreten des 
Niederschlages ist also von dem Verhältnis /.wischen Sjviz und Saure abhängig. 
Erhitzt man eine derartige trühc Lösnnu' oder <'in<' solclie. die von vornherein nur 
mit so viel Säure versetzt worden war, diMs eine eben merkÜche Trübung entstand, 
■o nimmt die Trabnng in der Winne zu, versohwindet beim Kochen und kehrt 

2seumeister, Zeitsohr. f. BioL 26. 334. 

7«» 
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in der Kältv \^ irdi r. Der Xiodersohlag ist avoh hier kedn voIbtSndigBr, es bktbt 
immer noch ^Vlljumose in Lösung. 

Eine alkalische Hcteroalbumosenlösung kaim beim Kochen völlig klar 
bleiben. 

fl) Wird oino inif Krtrrna|})timoso nalir/.n ^rsättijrte LcisuriL' in Kodisalz 
von 3 — 4"o tropfenweise mit konzentrierter ^alz^amc versetzt, bin sich der 
anfangs entstehende Nlederaohlsg beim Umsohüttebi wieder löst, bo wird bmm 
Xeutnilisioron ein Teil dry Allminose gefällt. Kben.no gibt eine mit konzftit rierter 
Nutronlauge versetzte, nahezu gesattigte Heteroaibumoselösung beim Neutralisieren 
einen Niedonchlag. Kfihne und Cnittenden nehmen an, daee dabei ein dem 
Alkuli:ill)uniin.it vergleiehbaixT Ki^rper. Albumosat, entsteht. Kochen der 
Albumasc mit verdünnter iSoda oder Salzsäure von 0,2% ändert ihre £igen- 
adtaften dagegen nichts 

7. Salpetersäure gibt mit einer wässerigen Dentero- 
albumoselösung keinen Niederschlag, er tritt erst auf Zusatz tod 
Kochsalz auf und bei den meisten Deuteroalbumosen (aus Fleisch, Eier- 
eiweiss etc.) erst in salzgesättiut : I.ö.sung. Die Flüssigkeit färbt sich 
aber schon in der Kälte gelb. Die primären Albumosen gehen da- 
gegen auch ohne Salzzusatz Fällung bei einer Verdünnung von 3:100. 

Bei Zusatz von wenig Säure verschwindet der Niederschlag beim Um- 
sohfittebi wieder, durch mehr Säure wird er dauernd und ein weiterer Zusatz von 
Säure lö.st den Nied« i sei i lag wieder. Kin m&aaiger Niedendilag Tersohwindet 
beim Erwärmen und tritt beim Erkalten wieder auf. 

8. Durch E s s i 2 s ä u r <• u ti d F c i- r o r y a n k a 1 i u ni werden die 

|»riniärt'ii Alhuniosen ticfiillt; die .st'kiindareii .\I1)uimos(Mi w^'rik'ii itn allge- 

iiK'iiieii nicht gefällt K u I s c Ii c r , P i c k ) V) ; in"" 'he 1 leuteroalbuniosen A 

(nach l'ick) /x-igeii mit Kssigsäure-Fenucyajikaliuui eine Spur von 

Trübung. Die Niederschläge lösen sich (der aus Heteroalbumose bei 

Gegenwart einer genügenden, einige Prozent betragenden Menge Salz) 

in überschüssiger Essigsäure» mässige Niederschläge lösen sich auch 

beim iErwännen und treten beim Erkalten wieder aul Die Niederschläge 

unter.schciden sich aber darin, dass sich die der sekundären Albumosen 

in Kochsalz lösen, die der Heteroalhinnose dagegen nicht 

Bei Zu.satz von au viel EsKigsäure kann (Um- Ff»rrooy;jnk;diunxniederscldag 
ganz ausbleiben, und auf Zusatz von zu viel Fcrruoyaiüaviiuui brauchen die sekun- 
därm Albumoeen gar nicht aassu&llen. TH» Gegenwart von Ftoptou wirkt stSirend« 

9. Trichloressigsäure gibt nach Obermayer mit Albu- 
mosen einen in der Wärme löslichen Niederschlag. Nach Martin') 
wird Heteroalbumose am leichtesten gefällt, Deuteroallinrnose am 
schwersten; verdünnte Deuteroalbumoselösung gibt mit Trichlor- 
essigsäure keinen Niodersrhlag. Die Niederschläge lösen sich in Lauge. 
V^oii den Pick sehen Fraktionen gibt die sekundäre Alhumosc .\ eine 
starke l''äliaiig, B ebenfalls einen Niederschlag, C nur eine Upalescenz. 

1) F. Kutscher. Zeitschr. f. phvsiol. Ch. 28. 116. 1897. £. P. Pick, I.e. 
•) Fr. Obermayer. Wiener med. .Jahrl>. 1SS8. 876s Jahtesber. f. Tieioh. 
1889. 7. — C. J. Martin, Joum. ol Physiol. lö. 377. 
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10. Von Metallsalzen fällen schwefelsaures Kupfer, sowie beide Blei- 
acetate in Kochsalz gelöste Heteroal biunose stark, die Niederschläge sind im 
Überscnuss der Heajientien uiilr>slicli. (^uecksilherehlnrid fällt nur die mit Essig- 
säure versetzte Lösung, der Nietie ruchlaj^ lost sich erst in einem sehr grossen Über- 
sohuss von Eisearig. 

^lit der wässerigen T.ösung der Protal hu mose geben Kupfersulfat und 
Bleiessig im üherscliusö Jusliche, in der Wärme unlösHehe Niederschläge, Queck- 
silberohTorid einen im Überschusa unlöslichen Niederschlag. Durch Kupfer- 
sulf at h i nd n ac Ii Xru meist er ^) noch Spuren der Prot al bu mose (1 : 10 000) 
nacli weis bar. Bieizucker fällt nur die genuin alkalische, nicht die angesäuerte 
Ijöeung, der NieclerMhll^; ist im überscliuss des Reagens loslicli. 

Die Den t eroal bu mosen geben mit den Metallsalzen dieselben Reaktionen 
wiu die Protalbumoson, nur werden sie nach Neumeister selbst in konzentrierter 
LöHung durch Kupfervitriol nicht gefällt. — Dies gilt ffiur das Gemenge von 
sekiuidän'n AlbiimnHen. wie es durcli Sufti;^'en einer Liisung von sekundären 
Albumoscn mit Ammoniumsulfat erlialten wird, iiei l'raktionierung nach Pick 
erhält man eine „sckimdäro Albimiose A welche durch CuiSO« fällbar ist. 

Kupferoxydul (Kupfervitriol in Cn^genwart VOn Bisulfit) fällt die (aekuu- 
dtiren) Albumoson quantitativ (Huppert)*). 

11. Bei dem Hof melsterachen Verfahren zur Entfernung dee Eiweisses 
beim Nachweis des Harnpeptons (Fällen durch Eisenchlorid l)ei neutraler Re- 
aktion, S. 1125) werdenuach N eu meister. sowie njich Hatthes ^) die Albumosen, 
im besonderen die Deuteroalbumoae, nur höchst unvollständig niedergesohlageii. 

12. Clioiidroif insäure gibt nach Mörner mit Albumosen in (Gegenwart 
von 0.2"o SalzHiinix! oder Essigsaure eine in Chlomatrium leicht lösliche, milchige 
Trübung, und durch Nuoleinsäure werden Albumosen entsciifeden weniger leicht 
L'efällt als Eiweis.s. doch fi\ht eine neutrale Nucleinflä\in*]«)sung nach Kutsclier 
mit Albuuiose einen Niederachlag von Xuclein. — Taurocholsäure fallt nacli 
Maly und Emich Albumose nicht; der sich bildende Niedei-sehlug besteht aus 
Taurocholsäure. — Ein sehr empfindliches Fällungsmittel ist nach Kossei sowie 
nach Kutscher das Protamin, aber nur für die ProtJilbumose, nicht für die 
Deuteroalbumose ; der Niederschlag tritt noch ein bei einer Verdünnung von mehr 
als 1 : KMKX). - .Nach Loew*) wird Albumose (Wittesches Pepton) im (Jegen- 
satz zu Eiei"eiweiss und Kühneschem Pepton durch Formaldehyd sofort gefällt. — 
Mit einer Lösung von (Hobulin oder Syntonin in der gerade genügenden Menge 
Natriumcarbonat, al)cr nicht mit Serum- oder Eiernlbuniin ge})en nach Kutscher 
Proto- und Deuteroalljumose Niederschläge, welche sich in überschüssigem Alkali 
und in S&nre lösen. 

13. Alkaloidreaktionen. Von Phosphorwolframsnurc imd Plios- 
phormoly bdänsuure werden nach Neumeister nur die primäivn Albumosen 
vollständig niedergeschlagen, von der l^euteroalbumooe entgehen geringe Mengen 
der Fällung. A! mensche Tanninirtsunt,' fällt die Albumosen (noeli bei 1 : 1(M)0(MI). 
die Deuteroalbumose löst sich aber üi salzfreier Flüssigkeit nach Kutscher, 
wie das Kühnesche Pepton» im Überschuss des Reagens. — Jodquecksilber- 
kalium (in schwach salzaaurer Lösung), .sowie überscliii.ssiL'e Pikrinsäure geben 
nach Neumeister selbst mit sehr verdünriten Albunio.selosungen voluminöse 
Nietlerschläge; der mit dem Quecksilbersalz eiv^ugt*» Niedei-schlau ^ich l>eim 
Sic<lcn in der sauren Flüssii.'k''it. Auch die Niederschläge, wclclie Metaphos- 
phorsäure und Pikrinsäure mit den Albumosen geben, lösen sich in der Wärme 
wieder Bei den PikrinsäareniederBchl&gen ist das besonders 



*) Nenmeister, Zeitsehr. f. Biol. 28. 883. 

") Huppert, Zeitschr. f. |)I>ysiol. Ch. 22. ;")9. 

*) Neumeister, Zeitschr. L BioL 26. 334. — M. Matthes, Berliner 



kHn. woeliensehr. 91. 531. 1894. 

*) K. A. H. Mörner. Skandin. Archiv 6. 370 u. :?7l. ISO"). Kutsch, r. 
s. a. O. — Maly und Emich, Monatsh. f. Ch. 4. 9ü. — Kossei, Deutsche med. 
Woohansoiir. 1804. 147. — Loew» Jahiesber. f. Tieroh. 1888. 273» 
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sohön zu beobachten. — Die Fällunf?en der Deuteroalbumosen mit Jodqucck- 
silberjodkalium, Jodwismutjodkalium. Jodjodkalium und HCl sind zum Teil im 
Überachuss von HCl li'icht lödioh. — Die Metaphosphoraäure fällt nach Kühne 
und (Hiitl enden die AI bunio5«en nicht vollstiindig, es bleibt ein durch Sättigen 
der Lösung mit Ammonüulfat noch fällbarer Anteil dcrw-lben in Lösuut. I>ie 
PyrogalluMsäurc ist entgeg^ dar Angabe von Axenfeld ') kein spezifisches 
Fällunysmittel der Albumosen. t^ber andere Alkaloidreakt ionen der Albu- 
mosen s. S. K S7. — Bang-) Imt in dem (lemengeder Albumosen auch tJtoffe ge- 
funden, die durch die Alkaloidreagent ien bei neutraler Reaktion und durah 
Alkalien gefällt werden, also überwiegend basisclier \;itur sind. 

14. Von den Farbenreakt ionen sind mit Erfolg die Xanthoproteinreaktion, 
die Millonsohe und die Biuretn nktion angest^'llt worden; in reinen AlbumcMen- 
losungen tritt die Biuretn'akt ion nach N eu in e i^; t er nocli ein bei einer Venlünnung 
von 1:10U0Ü. Alle Albumosieu iieiern nach Ivuiiue und Chi tt enden beim 
Kooben mit alkalischer Bleilösnng SchirefelbleL 

2. Das Verdauungspcpton. 

Obschon echtes Pepton kaum mit Sicherheit im Harn nach- 
gewiesen ist, seiea die wesentlichen Eigenschaften bezw. Unterschei- 
dungsmerkmale dieser schwer deßnierbaren Stoffe hier kurz aufgeführt 

1. 'Die^Peptono sind unuemein lÖHlich in Wt^^ser. auch in Eiflessig. allen Salz- 
Icieungen. zum Teil sin<l sie auch in 96",,igem Alkohol löslicli. 

2. iSic gel)en nocIi in sehr grosser Verdünnung die Biui-ctrcaktion mit rein 
roter Farbe, die Xanthoproteinreaktion, und auoh teilweise die anderen Farben- 
reaktionen der Ei Weissstoffe. 

3. Die Peptone der l'eusinverdauung des Fibrins lassen sieh in einen, in 
96%igem Alkohol l8sliohenTäl (Pepton B) und einen unlösliohen Teil (FbpfconA) 
zerlegen. 

4. Die Reaktion von Molisch ist mit diesem Pepton A positiv, mit dem 
Pepton B negativ. Die Reaktion von A d a m k i e w i c z ist mit bekien negativ (Pick). 

fy. Phosjdiorwolframsäure und IMiosphonnolylMlänsäure. sowie Pikrinsäure 
und (lerbsaure geben in konzentrierten Lösungen Niederschläge, welche sich 
beim Krwiirroen lösen, beim Erkalten wiederkehren. Das Tanninpraecipitat ist 
auoh in Essiir-^aure löslich. 

6. Jodiiuet-ksilberjodwasserntoff, Jodwismutjodwasserstoff. Trieb loressigsänre, 
Jotljodwa8.seratoff fällen in wäsaeriger Lösung nicht, wohl aber nach Känne*), 
Cdlinheim und KricjiT. Piek in konzentrierter Cldorcaleiumlösimg. Calcium- 
nitratlösung und Ammoniumsuliatlösuug. Ferrocyanwasserstoff und Metaphos- 
re fitUen nioht» ebensowenig Salpetersäure, auch nicht in salzgeeättigter 

. Die P&ptone sind linskdrehend. Borkel*) fand für ein Pepsinfibriji- 

Spton [a]n* = — S6,36*. Siegfried und Soheermesser lur ein Pfepsin- 
utinpepton - — 77..")". 

In betreff der Huj-npeptide, aut denn Anuest nlieit aus dem Vorkomnan 
peptidartigcr Bindung gencnlossen Mrird, siehe bei Peptidbindung htw. bei den 
Amidosäuren sowie S. 1247. 

') R. Neumeister. Zeitsehr. f. Biol. 26. 340. Kutscher I. c. — Kühne 
und Ciiittenden a. a. 0. 22. 44S. ISMO. — Axenfeid, Ann. di chim. e di farm. 
[4] 6. VXi: Jahresber. f. Tiereh. 17. T). 1SS7. 

«) .1. Hanu. Zeit.se'ir. f. ])hvsiol. Vh. 27. 4r,.3. 1S1»9. 

^) \V. Kühne. Zeitsehr. f. 29. .TJü. \sw2. - O. Cobuheim und H. Th. 
Krieger. ElM-ndk 4ü. U."*. imK - - K. P. Pick 1. c. 

*) r. Bor k< I. Zeitsohr. f. physiol. Gh. 88. 289. 1903. ~~ W. Soheermesser, 
Ebenda »7. 363. 1U03. 
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3. Die Hainaibamosen. 

A. Vorkommen. Älbumosurie. Es finden sich zahlieidie An- 
gaben über das Vorkommen TOn ^bumosen- im Harn bei den ver- 
schiedensten abnormen Zuständen. Es scheint sich im wesentlichen 
um Stoffe zu handeln, <lie den sekundären Albuniosen vergleichbar 
sind (Neumeister, Hofmeister, Krehl und Matt he s)*). Die 
Angaben über Vorkommen von Albumoscn im Harn sind vorsichtig 
zu bewerten. <la Verweclislmi^rii mit ^e\vr»hnlichem Kiweiss l<'i(lit vor- 
kommen können, und auch <*in sekundäres Entstellen von Albuniosen 
durch Einwirkung riiemischer Agentieii auf gewöhnliches Eiweiss zu 
Täuschungen Aniass geben kann. Näheres siehe beim Nachweis der 
Albomosen. Die teilweisen Widersprüche in den Angaben, z. B. über 
die Häufigkeit der Älbumosurie bei einfach fieberhaften Krankheiten, 
sind sicher auf den verschiedenen Wert der angewandten Nachweis- 
methoden wenigstens zum Teil zurückzuführen. 

Mittels der pewöhn]iohen|All)uiiiost'nreaktionen fand v. Jaksch Albumoscn 
vorübergehend im Kam in einem ¥skli von Darmtuberkuloae, Senator 7 mal bei 
versohiMMien KniiikheitsprozeBsen, L5b hätifi^ bei Uasem (im Beginn der Defer- 
veszcnz). Heller in 2 von 7 Scluirlachfällen, Köttnitz in einem Fall von (Jravi- 
dität mit toter Frucht, aber auch in 2 Fällen bei gesvmden tSckwangeren mit 
lebender Frucht; die Albnmoae soll hier aus dem FruchtwasHer ntammen. Lassar 
sah Albumoso vor dem Eintritt der eigentlichen Alhiiminurie im Harn von Kanin« 
oben erscheinen, die mit Petroleum übergössen waren, Jitta') im Harn von 
Kaninchen nach subkutaner Injektion von Sto^m, welche die Blutkörperchen 
zerstören (Glycerin. Wasser, wässerige Hämoglobinlösung). 

Nach V. Xoorden, sowie nach Pos n er lässt sich in spermahaltigem Harn 
Albumose nachweisen; sie ist nach Posner ^) nicht in den Spermatocoen, sondern 
in der Samenflüasigkeit enthalten und stammt aus den accessorischen Drüsen. 

Georges, sowie Hugounentj haben in je einem Falle von s^'philitischerNe* 
phritis bei MUchdiät Albumose im Harn aufgefunden, undHupounenq betrachtet 
Albumosuno als eine Teilerscheinung dieser Krankheit. Aber schon vorher hat 
Gerard bei Xephritikem in der ersten Zeit der Milchhe}uin<Ihing neben Eiweiss 
auch Albumose im Uam nachgewiesen. Graziani^) hat mehrfacli bei ^Syphilitikern 
mit KuofthwfMwhineraen Aibomoflen g^fondeii. 

») R. Neumeister, Zeitschr. f. Biol. 26. 339. 1891. — F. Hofmeister, 
2kit8ohr. f. anal vi. Ch. 30. 110. — L, Krehl nnd M. Matthee, Arohiy f. Um. 
Mfid. 64. .505. 189.5. 

«) V. Jakscli, Zeitschr. f. klin. Med. 8. 2Ui. 1884. - Senator, Die Albu- 
minurie im gesunden und kranken Zustande. Berlin 1882. 0. - M. Löb, ZentralbL 
f. klin. Med. l.l. 1S81». Zentralbl. f. d. med. Wissensch. Iii. 18!»1. — J. Heller, 
Berliner klin. Wocliensehr. 48. 1889. — A. Köttniti^, Deutsche med. Wochenschr. 
30. 1888. 613. 44- 46. 1889. ^ Lassar. VirohowB Aiehiv 77. 167. — N. BL J. 
Jitta, Jahresber. f. Ticnh. issr,. 174. 

') C. V. Xoorden, Archiv i. klin. Med. 38. 237. 188Ö. — O. Posuer, Berliner 
klin. Wochensohr. 21. 1888. 417; Zentralbl. f. d. med. Wisaenach. 1880.^407; 
1802. 225. 

*) Georges, Journ. de chimie et de pluirm. [6] 5. 320; ("liom. Zentralbl. 
1897. 1. 1064. — L. Hupounenq, Journ. de chimie et de pharm. [(»] 5. 427; Cheni. 
Zentralbl. 1897. 1. 1216. - - E. (M-rard. .Tourn. de chimie et de pharm. [5] 26. HU; 
Chem. ZentralbL 1892. 2. 658. — G. Graziaui, Jahresber. f. Tieich. 32. 783. 1902. 
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Ab f^mmdlegend rind die Untefsadiiiiigen von F. HofmelBter und von 

Mjvixnor zu betrachten. An dem weiteren Anshaii der Ix?hr<' hahon sich wrsnnt- 
üoh beteiligt v. Jaksoh, Paoanowski, Fisohel, Stadelmaun, O. Brieger, 
W. Robitsehek. Krehl und Hatthes*) n. a. 

Nach Fisclifl tritt bei der Riickhilfhins.' dr-s ]»uirp<r.ilcn Ut^-nis Albu- 
mofle im Harn auf; die Albumosuric beginnt weist nach der Geburt, dauert aus- 
nilunsloB Üb zam 4., aehr hänflg nooh bis mm 7. Tag und eriisdit nach dem 18. Tag 
TOUkoinmon (Pucr|i( ralc F'oriii). Fischcl li.it femer gefimden, dass schon 
im Harn tSchwaiurerer nicht gar selten Albumoien meist in geringer Menj^ erscheinen, 
Bolbst sohon 8 Woehen vw der Geburt, eine Wahrnebmung, die noeb keine Er^ 
klänmg gt^fumlcn liat. "Diese Befunde von Fische! sind im wescnt liehen bestätigt 
worden von Biagio, Köttuits, Uirschfeldt, Jankuwski, für den Abortus 
vom Bens. Ito ■) fend bei WSehneriimen in der Zeit vom 1.t~I0. Tag in 8 von 
13 Fällen Albumosen, bei zwei Schwan^'en im letzten Monat vermisste er sie. 

Bei Unterbreohang der £rnährung phyHiologisoher Gewebe kommt ea 
irar Albnmosurie; Faoanowski wieseienaoh in Je 2 Fallen von EmboUe und von 
Gebiniapoplexie. Bei Kompression des Rückenmarkes infolge von Wiibelkariee 
nabm sie wahr K Kobitsohek bei Gangrän W. Bobitsohek, bei Uknu eraiis 
Hirsohfeldt^ 

AlbumOBUrie beobacliteten Scliult /.en imd Riess bei akuter I>« Iht- 
atrophie, Stadelmann bei interatitielier Hepatitis und bei Leberoaroinom» 
Pacanowski femer manchmal bei Icterus eatarnialis, Bonebard in vielen Fällen 

von Leberschwelhmg bei fiebcrlosen Kranken. (Hepatogene Form.) Zu der- 
selben Form dürfte die Albumosurie zu rechnen sein, welche zuerst Schultzen 
und Riess, dann Maixner sowie Jaksob bei akuter Phoaphorvergiftimg 
wahmalimen. Fischel hat sie durch Vergiftungsversuche an Hunden lion'or- 
gerufen. Nach einer Beobachtung von W. Robitsohek*) tritt da« Pej)ton bald 
nach der Vergiftung in grossen Mengen auf und nimmt im Verlauf der Krankheit 
immer mehr ab. Brieger vermisste Albumosen bei Lebercirrhoee und in einem 
Fall von akuter Leben\trophie, Robitschek traf es bei Lebenmibose nur einmal 
an (in einem mit Meningitis komplizierten Fall). 

Maixner wies zuerst Albumosen im Harn bti Ifiagenkrebs nach; er 
hielt die Albumosurie für abhängig vom Sitz de» Carcinoms. Pacanowski glaubt 
aber» dass sie dem Carcinom ü^rliaupt eigentümlich ist, er beobachtete sie auch 
bei Carcinom des Oesophagus, des Rectums» des Uterus, £. Robitschek bei 
Nierenkrebs, Brieger aagegen fand Albumosen wieder nur bei Carcinom des 
Magens, des Oesopliagus und des Duodenums, autli in einem Fall von Magen- 
geschwür, dagegen nicht bei Carcinoraen in lerer LokaUsation (Uterus, Mamma, 
Peritoneum, Gehirn, Leber etc.). Uri und Liiienthal fanden bei Hagenoareinom 

F. Hofmeister, Zeitschr. f. physiol. Ch. 4. 253; Prager med. Wochenschr. 
33 u. 34. 1880. — Maixner, Prager Vierteljahrsschr. 148. 75. — v. Jaksch, Zeit* 
sehr. f. klin. Med. 1 413. 1882. — H. Paeanowski, Ebenda f. 429. I8S6. — 
W. Fischel, Arcliiv f. GjTiäkol. 24. 40n. 1884; ZentralbL f. GvTiäkol. 27. 1889. 
E. ätadelmaun, Arohiv f. klin. Med. 83. 526. 1883. — O. Brieger, Über das 
Vorkommen von Pepton im Ham. Bln. Breslau 1888. — W. Kobitsohek» 
Zeitschr. f. klin. Med. 24. r>r>6. — L. Krehl und M. Hatthes, Deuteohes Aiohiv 
f. klin. Med. 54. 501. 1895. 

>) Biasio, Zentralbl. f. Oynäkol. 1887. BS». — A. Köttnits a. a. O. — 

H. Hirschfeldt, Diss. Dorpat 1892. - P. Jankowski. ]>isv Porpat 189.3. — 
(Hirschfeidt und Jankowski, auch boi iStadelmann, Untersuchungen über 
die Peptonurie, Wiesbaden 1894. 68.) — K. Rens. Über Albumosurie undPepton- 
urie, Bls-s. lierlin 1891. - Midnri Ito. Deutsclies Arcliiv f. klin. Med. 71. 29. 1901. 

^) E. Robitschek, Prager med. Wochenschr. 1890. IIÜ. 
*) Sehnltsen und Riess, C!harit6-Ann. 16. Chem. Zentralbl. 1889. 681; ~ 
Bouchard. L'Union mM. 130. 137. 18S(i: Virelmw-Trir.sehs .Lilirt-sber. 1880. 

I. 249. — Fischel, Aroh. f. Gynäk. 24. 420. — VV. Robitschek, Deutsohe med. 
Woehensohr. 24. 1893. 
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in '/> der Fälle Albomoaen, bei gutartigen Magendarmerkrankungen in 13%. Ito^) 
fand bei Uloiu YWitifoali in 2 ron 8 Fftllen Albumomn. 

Ausserordentlich häufig ist Albumosurio bei (Irr Resorption an farblosen 
Blutzellen reioher Exsudate beobachtet worden (pyogeue Form), sie tritt auf 
nach Maixner bei croapSm Ftaeomonfe sameiit m LSemiflaatadiiim (und vor- 
her. Brieger, Ito). bei eiteriger Pleuritis (Ito), Broncliolm'imorrhöc. T.ungen- 
erweiterung bei Phtlüsis (Ito), Heninsitis cerebrospinalis epidemica, Absoees- 
bildnng usw. Jakseh ffigte dtesen KranUieitsformen noeh hinm den akuten 
(JelrnkrlieumatiHimis und verschiedene Fülle von Sepnin mit fÜtcrherden. ferner 
einen Fall von einer geborstenen cit^^rigen üvariencyste; einen ähnlicbeu Fall 
beobaefatote Käster. v. Jakseh zeigte femer, daas bei der toberkulSsen Meningitis 
das Pepton im Harn fehlt, wenn die Kniiiklieit nieht mit Eitcransammlung (in 
der Lunge) kompliziert ist. Wassermann beobachtete Albumosuhe auch bei 
Knoeheneiterung, Hirsohfeldt sowie Sohnltess bei Osteomyelitis, Paoanowski 
femer bei chronischer Pneumonie, j\ngina. ^Muskelrlieumatisnius. Parotitis eto«» 
Brieger bei exsudativer Peritonitis, iSchultess bei Parotitis eoidemioa» bei 
Angina nad bei Bif^tiieritis, W. Robitsohek in einem VaXt von Morbus Base- 
<lo\vii nrit Myxödem. iSehr bemerkenswert ist der gleichfalls von Pacanowski 
gefülirte Nachweis, daas auch bei akuten Krankheiten Albumoee im Harn auf- 
tritt, und Ewar im Beginn der D efer ve see ng, wie Paoanowski besonders h&nfig 
bei Typhus abdominalis, aber auch bei Typhus exantliematicus. Pocken. Scharlach, 
Erysipelas, Intermittens beobachtete; Hirschfeldt und Jankowski, Belfiore 
bestätigen cBeee Angaben für Variola, Sohnltess, Tobeitz, Nemser für Sohar» 
lach; die einsehlä^igen Beobachtungen von Heller bei Scharlach und von Ijöb 
bei Masern sind oben erwähnt. Üenz sali Pepton bei akutem Pemphigus auf- 
treten. Grooeo beobaditete Albumosnrie bei Mahria znr Zeit der Anfftlle 
und Robitschek bringt einen ebensolchen Fall bei. Durch Injektion von Tuber- 
J^ulin wird nach Kahler und nach Devoto Albumosurie hervor^nrufen. Jj'ieber 
an sieh aber bewiri ct nach Sohnltess keine Albumosnrie. Bei infiäktiösen Kinder- 
krankheiten sind im allgemeinen häufiger Albumosen im Harn zu konstatieren 
(.Sommerfeld, Cattaneo, Valvassori). Nach Ueilseruminjektionen tritt 
regelmässig Albnmose im Ham auf (Oattaneo). ^ Naeh Tnbeiknlininjektionen 
häufig (Halpcrn^)). 

Bei Leukämie fanden nur Köttnitz und £. Robitsohek Albumosen im 
Ham, dagegen Maixner, r. Jaksoh ') nieht; in 2 FiUem, welche W. Robitsohek 
untersuchte, war die Reaktion schwach oder zweifelhaft. 

Bei Blutergüssen unter die Haut ist wiederholt Albumosurie znr Beob- 
aobtung gekommen (hamatogene Form), so bei Skorbut (v. Jakseh), Purpura 
haemorrhai;iea (r;rocco). traumatisclier Eccliymose (Pacanowski): diese Wahr- 
nehmunjgen sind mehrfach bestätigt worden. Es handelt sich hier entweder um 
Resorption des ergossenen Blutes odw wie bei der Embolie um Ernährungs- 
störungen oder um beidss sngleieh. 

*) Maixner, Zeitschr. f. klin. Med. 8. 234. 1884. ^ H. Ury und E. Lilien- 
thal. Archiv f. Verdauungskrankh. IL 72. 1904. — Midori Ito, Beutsebes Aiehiv 
f. klin. Med. 71. 29. 1901. 

*) M. Wassermann, De la peptonurie etc. Thdse. Paris 1885. — E. 
SchuItesB, Archiv f. klin. Med. 58. 32.5. 1897. ^ P. Grocco. Annali univ. di 
med.. Agosto 1884; Virchow-Hirschs Jahresber. 1884. 1. 242. — Belfiore, Gazz. 
d. 08]>edali 1901 Nr. 24. 3. T. 31. 823. — A. Tobeitz. Archiv f. Kinderhellk. 34. 
Heft 3 u. 4. 1903. — M. Xemser. St. Petcrsbnrirer med. Wochenschr. 1899. Bei- 
lage ij. 8. — P. Sommerfeld, Archiv f. Kinderiieilk. 23. 193. 1897. — CLCattaneo, 
Jahrb. f. KinderheiOc 46. 263. 1897. ~~ Valvassori* Jahrb. f. Tierofa. 32. 786. 
1902. — M. Halpern, Berliner klm. Woohensohr. 1903. 686; Gazx. lekanka 88. 
776. 1903. 

3) Köttnitz, Berliner kHn. Woehensehr. 33. 1880. 704. — Maixner, 
Zeitsclir. f. klin. Med. 8. 247. — Jaksoh, Zeitsofar. f. klin. Med. 6. 423; Zeitsohr. 
f. ph>'siol. Ch. 16. 247. 
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Der oben angefüiirten Beobaclitung von Jitta über die Bewirkung von 
Albmnomrie dnreh Subatanaen, welche Blutkörperchen zerstören nnd zweifellos 

auch andorr rrcwobc Kchädigen. solilifsHen sich an die von Schul trss über Anti- 
pyrin, von Piccinini *) über Antifebrin und Guajacol (subkuton) und von 
W. Robitsohek über Kohlenoxyd, von Halpern über 8ilbemitrat. Jodtinktur. 
Pyrodin (Arctylphenvlhydrazin). von Haaok über Sill>emif nit und Jodtinktur. 

Nach einer besonderen Methode {&. doi-t) haben Moruu itz und Dietschy 
bei fieberloflen Etrankheiten Albumoeen stets Termisst. 

T">asM naoh subkutaner odrr iTitravnni)scr Injektion von Albumosen Albii- 
mosurie auftritt, ist eine oft bestätigte Tatsache (s. auch Hai per u, Cevidalli 
und Jennoni*)). 

Hiufi;: ist die Albumosurio nacli Maccabruni. 3Iorro. Köppen liei 
Geisteskranken, namentlich nach i*ron da sowie nach Meyer und Meine') 
bei PlBralytikem. 

Bei R'inor Xopbritis fohlt Albumoso im Harn ( Jolowicz) ■*). 

Eine besondere Erörterung erheischt die „febrile Albuuiosurie". 

Krehl und Matthes kamen ebenso wie ihr Schuler Sohnltess zu dem 
üborrasolii'T\'I'-n Resultat, dass Wy\, fio1)ornilor Kranker Albumosen im Harn 
ausgeschieden werden, die als D ^itcroalbuniosen cliarakterisiert werden konnten. 
Fieberiose Kranke zeigten dn^e^en in 77% keine Albumosnrie. Nur Magenkranke 
und solelio. bei tlenen die Toiiii»!-ratur dureli Antipyretica kfinstlioh liembgesetst 
war, zeigton bisweilen auch im fieberfreien Zustand Albumosen im Harn. Zum 
Nadiweis wurde der eiweissfreie, reep. durch Essigsäure vom Nncleoalbnmin 
befreite Harn mit dem OftkCli' fi \'nlum Alkohol -iofallt un<l der entstandene Xieder- 
achlag nach 12 — 24t Stunden mit warmem Wasser extrahiert. Mit dem Filtrat 
wurde dann die Biuretprobe angestellt. Durch diese Untersnehunpen schien die 
Existenz einer febrilm Albunio.-urie Ix'wies ii. Die I^luf von der febrilen Albu- 
mosurie steht aber mit früliercn Untersuchungen (s. vorher) zum Teil im Wider- 
spruch, denn bei vielen mit hohem Fieber verlaufenden Infektionskrankheit^ 
(Typhus. Miliartuberkulose. Sr^nlaeh) hafte man in einem grossen Prozonti*atK 
der Fälle die Albumosen venuisst. Auch spätere Untersucher, die zum Teil 
nach anderer Methode arbeiteten, konnten sion von der regelmässigen Beziehung 
zwischen FIcIkt und Albumosnrie niolit über/eueren (v. Aldor. \emser. FiniL^an. 
Ehrström, Haack, iSummerfeld. Klemperer). Gegen die von anderen 
angewandten Methoden haben Morawitz und Dietschy*) Bedenken erhobra 
(s. später). Xaeh einer neuen Methode gelangten dieselben zu Resultaten, die 
von denen anderer Untersucher wesentlich abweichen, ^)ie fanden zunächst bei 
fieberlosi'n Krankheiten (Tjeukämie, Nephritis, mrdignc Tumoren, Pneumonie nach 

*) A. Piccinini. Ann. di chim. o di farm. 18. 230. 1890; Jaliresber. f. 
l^eroh. 1893. 578. — M. Halpern, I. c. — E. Haack. Archiv f. exper. PathoL 
U. Pharm. 88. 17.^). 1897. 

') Halpern L c. — Cevidalli und Jennoni, Jaluesber. f. Tieroh. 31. 
823. 11)01. 

^) [Maccabruni. Morro. bei Froiid:), Koppen. Archiv f. rs\ehiatrie 
20. IHHU. — H. Fronda, Jahresber. f. Tierch. 1894. 631. H. Mever und K. Meine, 
Arcliiv f. Psvchiatrie 27; Zentralbl. f. d. med. Wissensch. 1890. 320. 

*) Jui. Jolowicz. J)iss. Würaburg 1902. 

») L. Krehl und M. Matthes. Deutwhes Archiv f. kim. Med. 54. i>01. 
1895. — E. Schultes». Ebenda 58. .32.'). sowie «0. 55. 1897. - L. v. Aldor, 
Berliner klin. WoelKusclu. 1899. 74('» u. 7S.". M. Xemser. St. Petersburger 
med. Woeliensehr. Isit'.t. ]',; il.n.'o S. 1). (). Cnnel Finipan, ])iss. Berlin 1902.— 
K. Flirstrüm, Akademisk Ai li;in<Iliitg. Ib-Isingfors. An-hiv f. (i^Tiäk. <)3. 69S. 
1901. — E. Haaok. Archiv f. cx). r. Piitliol. u. Pharm. 88. 175. 1897. — Sommer, 
feld. Arehiv f. Kin<lerlieilk. 23. l!»;}. i'ilM). (,. Klemperer. Studien zur .Ätiologie 
des FieixMs. \ orli;in«il. il. ( ioscllseh. deut.sch. Xaturf. u. Anite. Kassel 1903. — 
P. M o r i . i 1 / luid H . 1 ) i e t s e 1 1 v, Atobiv I. exper. Pathol. u. Pharm. 64. 88. 1906. — 
R. Dietschy» Dias. Basel 1900. 
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dem £nt£iebem, Urtioari», Arthritis urica, luberouloais jpuünonalifi mit Amyloid« 
niere) niemals Albamoaen. Be! den renchietfensten neberiiaften KfanUniten 
fanden sie in 30 von 80 Fällen Albunioscn. Es ist demnach eine direkte Beziehung 
zwischen erhöhter Temperatur und Aibumoaurie keineswegs erniiesen, viehnehr 
hat man Toriänfig keinen Orand, daa AnfMen von Albumoaen im Harn von 
anderen Momentw ab yau der Beaotptkm aeifalleiiden 2Sel]materiala abhängig 
KU machen. 

KütheM hat nach der Methode von v. Aldor (für die Bedürfnisse des muoin- 

reichen Pferdeharna modifiziert, s. später) den Harn \*on Pfenicn imd Kühen 
untersucht. Bei gesunden Pferden und Kühen treten keine Albumoaen auf. Bei 
verschiedenen akuten, fieberlmften Kranklieiten der Pferde bestellt Alburaosurie. 
Bei der Brustseucho ist die Albumosurie unabliängig von der Resorption der 
Exsudate. Erhebliche Tuberkulose scheint mit ständiger Albumosurie verbunden 
SU sein. Die Menge der ausgeschiedenen Albumosen soll auf den Gmd der All 
gnmeinstörung schliesHen lassen. 

Histon trafen Krehl und Matthes an bei allgemeiner Peritonitis, bei 
Pneiunonie in der zweiten Hälfte der Krankheit, bei Erysipel und bei Scharlach, 
dagegen nicht bei Tuberkulose. - Ko lisch und Burian wiesen es nach in einem 
Fall von LNTnphämie. Eine Verbindung desselben, das XueleohiBton» gibt JoUeS •) 
an in einem Falle von Pseudoleukämie gefunden zu liahcn. 

Über die (Grösse der All)ii niosenaiissobeiduii}^ hat Maixner^) nach 
der kolorimetrischen IVIethode von Hof nifi.ster einige Jk-obaclitungen angestellt. 
Am meisten erscheint im Harn bei Emmern (O.GG'^^'o des liurns oder 4.{H3 g in der 
Tagesmenge) und bei der croupöoai Pneumonie im i^ösungsst<ulium (0,69 und 
0.70% oder über 4 g in der Tagesmenge). jVn<leivrscit.s ktiruien du- Alhumosen- 



Empyem). Viel fand sich ftoco in «inem FaU von PeciUmitis BuppnratiTa (0,83 
bis 0,74%), wohl wegen der groMen Beaoiptioaaflftohe. 

B. Eigenschaften der sekundären Albumosen insbesondere. 
(Ergänzung zu S. 1194.) 

1. Die Albumosen sind in ihrer Zusammensetzung, aber, soweit 
bis jetzt bekannt, nicht in ihren chemischen Eigenschaften, nach dem 
Eiweisskdrper, aus welchem sie entstanden sind, verschioden. Das 
Eiterpepton ist nach F. Hofmeister^) ein echtes Eiweisspepton. 

2. Die AlbunH>sen sind amorph. Sie lösen sich leicht in Wasser, 
schwer dagegen« wiewohl besser als Albumin, in Alkohol; Alkohol fällt 
aus neutraler Lösung zusamraenfliosscrHle Flock<'ii. die sich auch 
nach noch so langem Verweilen unter Alkohol wieder leielit in Wasser 
lösen. Seine- wässerigen Lösungen diffundi^Ten zwar nicht besonders 
leicht, aber docli leichter als die Lösunt{«'ii des Allmniins und des 
Globulins. Ks lenkt rlio Khene des {xdarisiertcri Li( lits nach links al). 
Durch iiiehrstündint's Erhit/cn d<'r trockcin-n sckundircn Alhuini)si*n 
auf 140'' werden dieselben in eine .Substanz verwandelt, welche die 

*) Heinrich Küthe. Aihvimosiirie bei Tieren. Dis-. (JIchsimi 1908. 

*) L. Krehl und M- Matthes. Zentralhl. f. inn. Med. 189Ö. 387: Archiv 
f. klfai. Med. W. ö()9. 189.5. — R. Kolisch und R. Burian. Zeitschr. f. klin. Med. 
Ml 37-1. 1896. — A. Jolles. lieneht <I. cheui. ( iest-ILsch. SO. 172. 1897. 

») Maixner, Zeif.sehr. f. klin. Med. 11. 342. 1880. 

*) F. Uofiueiüter, Zeitöchr. f. physiol. Ch. 4. 270. 
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Reaktionen der primären Albumosen gibt (Hofmeister, Hen- 
ningo r)l). 

Die veraclüedenon AlbumoHen besitzen ein ver8chie<Ien«'sT)rehunghVi rniögen ; 
die spezifische Drekimg des „Fibrinpeptons'* bestimmteF. Hofmeister ') zu [a]o = 
—63,5°. J Viviii's „Fibrinpepton** war ein Gcmengo von Albumoecn und Pepton. 

3. L)io Albuinosen veroinißon sich, wie die anderen Eiweisskörper, 

mit Bas<Mi und mit Säuren, s(t\vic mit Salzon. 

Versetzt man eine Albiunosenlösung mit Kalk« oder Barytwasser, so fällt 
nach Henninger') Kohlens&ur« nnr einen Teil der Basis; Alkohol sdieidet dum 

aus der Flüssij^krit Kiilk- oder iJarvtpepton ab. - Dii- Vcrliindinitron des Peptons 
mit Salzen (Chlorcuilcium, Pliospbaton usw.) sind ^'i^'it'btalls in Alkohol unlöslich. 

4. In der Sicdoliitze gibt eine Albumuseuiüäuug bei keiner Reak- 
tion einen Niodcrschlac. 

5. Von <icn .\eutralsaiz<Mi yibt nur das Ammonsulfat. Ix'im ."^'.itligen 
der Lösung mit dem Salz, mit den sekundären Albumusen einen Nieder- 
schlag. Wie das Ammonsuifat .verhält sich nach Börner auch das 
Zinksulfiit Die mit Kochsalz gesättigte liOsnog der Harnalbamosen. 
wird nach Krehl und Matthes^) durch Zusatz von salzgesättigter 
Essigsäure nicht vollständig gefällt 

6. Durch Salzsäure, Schwefelsäure, Salpetersäure, Essigsäure 
werden die sekundären Albumosen weder in der Wärme noch in der 
Kälte gefällt; in einer mit Bittersalz gesättigten Peptonlösung entsteht 
aber auf Zusatz von Säure ein Niederschlag von Pepton (Hof- 
meiste ri ' \ 

7. Fast alle eiweissfällenden Rcaeeiitien (S. lll'i u. ff."! srhlasen 

auch die sekundären Albumosen nieder. Vom Eiweiss unterscheidet <'s 

sich aber dadurch, dass es nach Brücke lin (iegenwart von Xeutral- 

salz) durch Essigsäure und l'crrocvankaliuiii nicht gefällt wird. 

a) Die Phosphorwolf ramsäure fallt bei Gegenwart einer Miiieral- 
sftme. Die Fällung ist nach Hirschler ToUstiiidig; nach Schulze und 
Barbieri entsteht noch mit Albumosenlösungen von 0,02",, (h-utlielie Trübung. 
Der Niederschlag löst sich in der Wärme. \'on der Phospiiorwolt ramsaure werden 
die Albumosen auch bei (^genwart von Essigsäure niederge.sch lagen, während 
andere durch Pho!«phorwolframsäuro fällbare Hambestandteile (Kreatinin usw.) 
wohl bei (iegenwart eüier Mineralsaure, aber nicht von E.Si<igsäure mit Phosphor- 
wolframsäure Niederschläge geben (F. Hofmeister). In (Gegenwart von Essig- 
säun* ist die FalhitiL' ''••loch unvollständig (Schulze un<l l^arbieri) und braucht 
auch gar nicht ein^ut roten; AlbumosenlcMungen mit nur wenig melir als 0,01% 
werden duroh EssigBaiue und Phoephoiwolnamfl&ui» erat in einigen lÖnttan 

*) F. Hofmeister, 1. c. — A- Henuinger, De la nature et du rdle 
pbysiologique des peptons. Fhris 1878. — Oompt. rend. 86. 1413 u. 1461. 1878. 

2) V. Ifof nieister. a. a. O. 272. 

A. Henninger, De la nature et du role physiol. des peptons. Paris 

1878. 43. 

') A. Bömer. Zeit^chr. f. anah't. Ch. 84. 568. 1896. — L. Krehl ond 
M. Matth CS. Archiv f. klin. Med. &4.*d05. 1895. 

') F. Hofmeister, Zeitschr. f. analyt. Ch. 20. 319. 
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niilolüg getrübt (Hof meist(^r). Ebenso ist nach Maixner^) in Gegenwart 
freier Phospfaonälue die FäUung nicht ao voUstindig, als ia Gegenwut vtm 

Salzsäure. 

b) Tannin fällt dje Albumoaen nur aus neutnilen oder schwach sauen 
Ix)8ungen; in E.sHipaäure wler Salzsiüiif ist der Nio<lpr8chlag löslicli. Heine Lösung 
sekundärer Albumosen gibt auch bei beträchthcher KonzontnUion mit (icrbsiiure- 
lösung nur eine Trübung, jedoch sofort einen dicht<»n Niederwclilai,'. wenn in der 
Lösung Neutralsalz entlialten ist. bei genügendem Salzgehalt der I-ösung wird 
die Albumose noch in einer V erdünnung von 1 : lUÜÜO durch (ierbsjiure als deut- 
lidie Trübung nachgewiesen. In Berührung mit Wasser gibt der Gerbsäureniedeiv 
SOhlag (krbsäure ab und Albumose gebt in Lösung (F. Hofmeister). 

c) Bhodankalium und Essigsäure, das Reagens von iiouchios, schlägt 
Albumose nicht nieder (Schiek). 

d) Nach Dillner sowie Obermayer kann Albumose zwar auch durch 
Metaphospborsäare gefällt werden, der Niedersohlag löst eich aber leicht wieder 
in der übersohÜBeigen ^ure (S. 1114). 

e) DieNiedersohläge, welche die Albumosen geben mitPikrinsäure, Salioyl* 
fmlfonsäure. Asaj^rol, Aseptol, Trieb loressigsä ure. Wolframsäure, mit 
Cliro ui.siiuri' utwl mit Jodquecksilberkalium (Tanrets fteagens) lohcu «ich 
in der Wärme und treten iii der Kälte wieder auf. Der Pikrinsäureniederschlag 
löst sich nach Johnson ') im Uegensats zum Eiweias in wenig kalter Salpeter^ 
säure. 

f) Qaeoksilbereh lorid fallt die Albumoäen au.s neutraler Lö.sung. aber 
nicht aus essigsaurer. >Spieglers Rt agcns soll nach seiner Angabe zwar Albumose 
niederschlagen, aber niclit Harnal Inimosen. 

8. Von Mctallsalzcn fällen die Albumosen, ausser den unter 7 
genannten noch salpetersaures Quecksilberoxyd, essigsaures Blei und 
Ammoniak, salpetorsaures Silber imd wetug AmmoDiak, Kupfcroxydul- 
sabs, Goldchlorid tmd Platinchlorid; basisch essigsaures Blei gibt nur 
eine Trübong. Mit Eisenoxydsalzen geben sie keinen Niederschlag, färben 
sich aber mit ihnen rot wie andere Eiweisskörper nnd wie die Amido- 
sfinrcn. 

Eisenoxydsalz schlägt auch dann die Alf)umof:f'ii nicht nieder, 
wenn die Flüssigkeit neutralisiert und danach gekocht wird, während 
auf dioso W<'is<' <'' }ite Eiweisskörper und ein Teil d(M' Albumosen ge- 
fällt werden i^S. IP.MV'. Au<'li Kupfeisulfat gibt nach Krohl und 
Matthes-') mit der neutralen Lösung der Harnalbuniosen keinen 
^'iederschlag. 

9. nie P\i r b e n r 0 a k t i <» u 0 11 «b'r Fiw risskniper fS. 1089) c'^ben 
die sekun(lär(!n Albuuu)sen glciclifalls. die XanUi()i)i<tt<'iiireaktiou schon 
in der Kälte; die liiuretreaktion ist mehr rot bis rotviolett wie die des 
Albumins. 

Die Biuretfärbung ist nach Hofmeister in einer ff em diokeii Sehicht 
noch sichtbar bei einer Veraünnnng von 1 : 12000» na«h Schalse vad Barbieri 

1) A. Hirsohler, Zeitsohr. f. physioL €!h. 11. 28. 1887. — SchnUe mid 
Barbieri, Journ. f. I^mdwirtsob. 201 u. 287. 1881. — Haixner, Zeitsohr. 
f. klin. Med. 11. 344. 1886. 

*) G. Johnson, Brit. Ued. Joum. 1888; Zeitsohr. f. analyt. Ch. 88. 116b 

*) L. Krehi md M. Matthes, a. a. O. 
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in 3-4 cm dicker Schicht riiciit mehr bei eintr Verd&niiQiig von 1 s 10 000» wohl 
aber bei der halben Vcrdütmung. 

10. Fibrin„pepton ' liefert beim Schütteln mit Bromlauge nach Schulze 
und Barbieri') auf 1 g Substanz 9.0 com Stickstoff (0° und 760 mm Hg), beim 
Behandeln mit Kaliumnitrit imd verdünnter Schwefelsaure nach Sachsse-Kor- 
mann 24,5 com; Leim^pepton'* auf 1 g mit Bromlauge 14,2 com, mit salpetriger 
S&im 13^3 «an N«. 

C. Nachweis. 1. Zum N.icliwois von Albumoteüberhaapt 

bedient Titan sich der unter S. 1 lilö und 1197 angegebenen Reaktionen 

mit S;üz- und Essigsäure, mit Saljx'tersäure und mit Ferrocyanwasser- 
stoff. Es sind dieselben, welche zum Aufsuchen vun Eiweiss im Harn 
verwandt werden. Diese direkten Proben im Harn sind weder sehr 
genau, noch schützen sie genügend vor Verwechslungen. Sie sind nur 
zur vorläufigen Orientierung brauchbar. 

a) Veraetrt niaa eimm albtuttOflehaltigeii SBm aogleioh nach dem Kochen 
mit etwas Salpeteraaiire^ bo bleibt er kktf mtd trübt sich nur Hchwaoli. indem er 
sich zugleich stärker gelb firbt ; beim Erkalten oder Abkühlen entsteht aber ein starker 
weisser oder gelber oder rötlichgelber Niederschlag, der sich beim Erwärmen lc>8t. 
beim Erkalten wiederkehrt. In der Külte jfibt der Harn auf Zusatz von wenig 
Salpetersäure einen Niederschlag, der beim Umschüttcln wieder versehMindet, 
mit mehr Salpetersäure aber einen dauernden Niederschlag: dieser löst sieb gleich» 
falls in der W arme und tritt beim Erkalten wieder auf. — Diese Reaktion ist nicht 
ganz sicher, weil bei der Einwirkung der Säure auf Eiweiss auch Albumose ent- 
stehen und andererseits, weil wenig Älbumoae übersehen weiden kann; aibumose- 
armer Harn gibt selbst in der Kälte nur dann einen Niedenohlftg; wenn er mit 
sehr wenitr S;iljK'tcrHäuro versetzt wird. 

b) Bei der Prüfung des Harns mit Essigsäure und Ferrocyankalium 
entstellt ein Niederschlag, der sich in der Wärme löst und beim Erkalten wieder 
auftritt. Er Uist sich auch in überschüssiger Essigsäure und. bei Abwesenheit 
von Heteroalburao.se. auch in Xeutraisalzlösungen (Kochsalz, Ferrocyankalium). 
In sehr salmichen oder albumcseanuen Hamiwi kum der Niederschlag (wenn 
nur oder vorwiegend die sekundären Albumosen vorhanden sind) sehr schwach 
sein, er tritt aber mit imverkennbarer Deutlichkeit auf, weim man den Harn vor 
der Reaktion auf das Mehrfache verdünnt. 

Für sieli rillein Ix-weist ein auf Zusatz von Es.siir.säure und FerWH^nkalium 
ent-stehender Xii'chi.sehl.i;^ nichts für die Gegenwart von Albumose, da aueli Ei- 
weiss einen solchen ^ibt. Die Prüfung der Löslichkoit des Niederschlages in der 
Wärme ist nicht vcrlas-sheh. weil FcrroeyrvnwasRerstoff in der Wärme für sich 
einen (blauen) X ic<lci-j>chlag hiidt t; aucii die Prüiung des Niederschlages auf seine 
Lijslichkeit in E.-^Higsäure imd in Salz ist unsicher. Tritt aber bei dieser Probe 
ein starker Niederschlag ein. dagegen in dem noeli hcissen }{;in\ auf Zusatz von 
äalpeters;iiin' keiner oder ein im \'ergleicii mit jenem nur tichwaelier. .so i.st die 
Gegenwart der Albumose gesichert, in albumosearmen (unverdünnten) Hamen 
kann aucli <ler Ferroeyaiikaliuni-Xifdcrst hlau selnvaeher ausfallen, als der ist. 
welcher n dem mit .Salj)i t<r!>aure vi-rsetzten. gekochten Harn beim Erkalten 



c) Stellt man die Eiweissprohe durch Koclien des Harns mit Salz und 
Essigsäure nach Panum an, so bleibt Eiweiss ungelöst, in Anwesenheit von 
Albumose entsteht aber in der heiss filtrierten Flüssigkeit beim Erkalten ein 
NiiKlerschlag. Dann tritt auch ben-ils l>rim Zusiitz der ReuL'i'iit im ein Nieder- 
schlag auf, der sich beim Kochen löst, walirend das Eiweiss abgeschieden wird. 
Dieses VeifahrMi schätst am heatan vor einer Verweohselnng der Albumose mit 
Eiweiis. 



auftritt. 



E. Sehulse und Barbieri, L o. 
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Bei allen diesen Reaktionen setzt sich die Albuniose nur selten in soharf 
begrenzten Flocken ab; meist ist die Flüssigkeit nur gleichmässig getrübt, im 
fffia«yg8tien Falle lagern sich in der trflben Flüasii^eit vmcleiitliohe Flooken ab; 
cbe Xioderschliigo haben das Aussehen schlecht koatrulierter Alhunnnlösuiip'n. 

d) Pikrinsäure (B. 7. e.) gibt mit Harn, auch wenn er nur wenig Albumo«3 
enth&it, einen m&chtigen, sehr feinfloekigen gelben Niedersofafag, der sieh auch 
beim Krwärmen wieder löst und hrim ]'ikalt« n ^\ io(hT /.um Vorsdhein kommt. 
Da normaler Harn beim Kochen mit Pikrinsäure einen grobilookigen NiedexBohlag 
sibt, K> miuB man den Ihm heias fUtrieran, wenn man sieh von der Bildung eines 
beim Erkalten entstehenden Xiedeniehlages mit .Sicherheit übereeugen w ill ( S. 11 Ki). 

e) Wie weit sich die übrigen JbUweissreageniion, deren Albumosenieder- 
sofalfige in der Wärme ISsHeh sind (B. 7. e.), ffir den Nachweis von Albomose im 
"HBXn eignen, ist nicht hokinnt. 

Die Triohlore88ig8äure-2>iieder8ohlag (äeite 11Ü8) tritt nach Martin 
sehr sohneil nach dem Koohen auf tmd man mtin daher, wenn man ihn gesondert 
erhalten will, durch einen Was-serbiwltoiehter filtrieren, Mit der Lösung des Xieder- 
aohlagee in Lauge lässt aioh die Bioretreaktion anstellen. — Jodqueoksiiber« 
kalinm fiUlt am saurer LSetmg Eiweiss, Albumose. AQcaloide; «!ie Vmwhrift 
sor Trennung derselben ist S. 11 1!) angegeben. Uns Reagens fällt übrigens naoh 
Tanret oft aus normalem Harn eine nieht näher bekannte 8ubst4vnz. 

2. /um .XacliWf'is licr lI i!iKillnninis;'ii di.'iu'udni l'r(tli<'n sind 
solclic, welche Ki\\<'isskt>rj)<'r üIk-i iiauitl anzeigen i allgciiieiiie l'.iw ejss- 
rcaktionen I. Si(^ dürfen also nur auf Harn aiig.'wctulet wenlcii, der 
frei von allen anderen Kiweisskürpern ist. Knthalt der iiarn Kiweiss, 
SO muss dieses bis auf die letzten .Spuren abgeschieden werden, wozu 
die Fällung mit Eisenchlorid (S. 1125) empfehlenswert ist; blosses 
Kochen des Harns ist völlig unzureichend. Enthält der Harn mucin- 
ähnliche Substanz in solcher Menge, dass er sich auf Zusatz von 
Essigsäure merklich trübt, so versetzt man ihn mit nur so viel essig- 
saurem Blei, dass ein dichter flockiger Nio<lersrhlag entsteht. 

a) Direkt im Harn la.ssen sich die Albumosen, hauptsächlich 
wegen ihrer meist zu gerinpen Menge, nicht sicher nachweisen. Die 
dazu in Vorschlag gebrachten Proben können nur zu einer Vorprüfung 
dienen. 

aj Nach H o f um- i ^^ t e r ^ ' versetzt man den Harn mit ^/r, Volumen 
konzentrierter Essigsaure und darauf mit Plmspliorw olframsäure. Hleibt 
die Probe auch nach längerem Stehen völlig klar, so enthält der Harn 
kieiiie Albumosen, zeigt dagegen die Probe sofort oder nach einiger Zeit 
(10 Minuten) eine milchige Trübung, so kann der Harn Albumosen 
enthalten. 

Der negative AuHfall der Prüfung ist nioht ganz verlässlich; Brieger*) 
sah die li^'aktion in 8 Fällen au.sbleibcn. in welchen sidi der Ham bei genauerer 

Untersuchung als albumosehaltig erwies. 

ji) V. J a k s c h -^j |irüfl den cissfreien Harn inilLels der iiiuret- 



1) Hofmeister, Zcitschr. f. physiol. Ch. 6. 73. 1881. 
") O. Brieger, a. a. O. 42. 

') V. Ja kB oh, Ifittoil. des Wiener med. IMdoranlBoUegiiuns 10; Jahresber. 
t lierah. 188& 288. 
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probe; tritt sie ein, so gilt der Harn als allxinioseQbaltig. Eine Kon» 
trolle durch eine andere Nachweismethode ist nötig. 

Die Färhting ist niolif violett, sondern rot oder braunrot, weil der gelbe 
Harn das Blau des V iolett auslöscht. Man kann nach dem Vorschlage von Posnor- 
Salkowski') die KapfenmilfiitloBiiiig auf den alkalisch gemachten Harn schichton; 
eine T.ösunjt; mit 5 com kalt geaittigter Kupfenmliatlosmig im Liter besitst dazu 
die genügende Konzentration. 

y) Die Petrisohe Diassoreaktion (s. 8. 1(396) ist nicht auf den Harn an* 
wendbar. Xonnaler Harn wird nach Pacano'wski mit dem Reagens braunrot, 
ohne indes nach Brieger ') die übrigen Erscheinungen einer Albumosenlösung 
za seigen, und AlbiunMenham v«dhftn iich lUMh Brieger wie unmaler. 

3. Sicherer gelangt man zum Ziele, wenn man die Albumosea 
aus dem Harn abscheidet. 

a) Phospborwolframsäareverfahren. a) Verfahren von Hof- 
meister. Hofmeister') hat dazu Fällung mit Phosphorwolfrani- 
säure oder mit Gerbsäure empfohlen. Von diesen beiden Methoden 
fuhrt die erste nicht bloss schneller zum Ziele, sondern sie gibt auch 
schärfere Resultate; während man mittels der Gerbsäure nur dann 
noch Albunu)s<Mi im Harn nachweisen kann, wenn er 0,16 bis 0,20 g 
im Liter enthält, lässt sich mittels der Phosphorwolfruinsäure noch 0,1 g 
im Liter auffiiulcn. (Weg««!) <i<'S Verhalfons des echten Peptons [„Kühne") 
zu Phoisphorwolfraiiisäure iiinl (lerbsäiire s. S. riOU.) 

Um Albumoaen aus dem Harn abzuscheiden, wird er (0,5 Liter), wenn 
nötig, nach der unter C. 2. angegebenen Weise von Eiweiss und der mucinähn- 
Uchen Sub.stanz befreit, dann zunächst mit 0.1 Volum konzentrierter Salzsäure 
und damuf abwechselnd mit Phosphorwolframsäure \md Salzsäure versetzt, bis 
er mit keinem dieser Reagentien einen Niederschlag mehr gibt. Der Niederschlag 
wird bald abfiltriert; denn lasst man ihn unter dir Flüssigkeit stehen, so scheidet 
sich auf ihm ein zweiter rötlicher Niederschlag (von Harnsäure ?) ab, welcher auf 
den späteren Nachweis der Albumosen störend einwirkt. Der Niederschlag wird 
auf dem Filter mit dner Lönmg von 3 — 5 Volumen konzentrierter Sohwefelsäure 
in l(yO ccm Wasser gewaschen, ms das Filtrat farblos abläuft, dann noch fouclit 
mit überschüssigem festen Bariumhydrat innig verrieben, schliesslich nach Zusatz 
von etwas Wasser kurze Zeit gelinde erwärmt un<l filtxiert; bei stärkerem ErhitzMi 
erhalt man dunkel utfärbtc Filtnite, was möglicliHt zu vertnciflfn ist. Auch kann 
man den riiosi^liuruoUnimsaurfnkHlerschlag in kohlensaurem Xatron lösen. — 
Die neben den Albumosen »08 dem Ham faHenden Sabatanaen bee fatte Kohtige« 

den Nachweis ifer Alhumoscn nicht. 

Mit der Lösung stellt man die Biuretprobe an« welche, wegen der gelben 
Farbe der Losung;, wie beim Ham (s. oben) nur eine rote Färbung ergibt. Soinohtet 

man die Ku]>fci viti ioIhVsnng auf die Peptonlösung. so fällt langs^ini schwefelsaurer 
Baryt aua und die Biurettarbimg ist dann gut an der überstehenden idaren Flüssig- 
keit zu sehen. Die Flüssigkeit zu filtrieren, ist nicht rfttlioh, wefl dadurch ax 
Färbung an Tntcnsitiit i iril iis-st. Hat man den Phosphorwolframsäure-Nieder- 
aohlag in kohlensaurem Natron tcelöst, so kommt aelbstverstäudüch die Störung 
duieh den BarytniedersfMag in Wegfall. 

M C. Posner, Du Bois' Arohiv 1887. 495. 

*) Paoanowaki, Oazetta lekarska 10. 1884; Vhrohow^Hinolia Jahtesber. 

1884. 1. l"r, Zeitsflir. f. klin. Me<l. 9. 431. 1885. — Brieger, a. a. O. 48. 
') Hofmeister, Zeitschr. f. physiol. Ch. 4. 253 u. a. a. O. 
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Diese Albumosenlösimgen sind immer mindestens gelb ; manche Harne, so stark 
ikterische, liefern auch (direkt oder erst auf Zusatz von Natron) eine rote I^ösung, 
mit der sich die Biuretreaktion gar nicht anstellen lässt. Die Entfärbung mittrlrf Tier- 
kohle ist rerwerflich. weil diese auch die Alhuti:osen leicht aufnimmt (Hof meister, 
Schulze und Barbieri). Dagegen lässt sich das von Schulze und Barbieri ') 
geübte Entfärben von Peptonlösungen ^uis Pflau/on mit eJli%|pn Tropfen konzen- 
trierter Bleizuckerlösung mit Vorteil auch auf den Harn anwenden. W. Fisch el 
hat solche rote Lösungen entfärben können, indem er sie nach dem Ansäuern mit 
Luft schüttelte. — Muiche färbende Substanzen, wie GaUeniarbstotfep In— em iksh 
am dem Harn im Voraus durch essigsaures Blei entfernen. 

ß) Salkowski^) hat dieses Verfahrea in folgender Weise ab- 
gekürzt. 

£b werden ÖO com Harn in einem Beoherglas mit 6 oom Salzsäure (oder 
EmsBänre) angenuert, mit PhoHphorwDlframflftnre gefallt «bd abdami auf dem 

Drahtnetz oder auf dem Was-serbad erwiirmt, wobei sehr b;ild eine harzige Ab- 
soheidwuc erfolgt, welche sich entweder am Boden des Ueiässes ablagert oder 
anf der Oberfl&ohe der naariskeit sehwimmt. Man g^t die FKMfpeeit vom 
Niederschlag ab oder filtriert Hin ab, wenn er nicht aneinanderhaftet, spült ihn 
zweimal mit Wasser ab und löst ihn in ungefähr 10 ccm l%iger Natronlauge. Die 
anfangw tiefblaue Losong macht beim ireitefen Erwärmen emer graugelben Plate; 
einige Trt)pfen Lau^o bcschknmigen die Entfärbung. Mit dieser Lösung nimmt 
man die Biuretreaktion vor. — iiinthält der Kam Kiwciss oder auch muoinähnliohe 
Subetiuiz, 80 müfloon diese vor der Behandhmg mit Phosphorwottramafture ent- 
fernt werden. Ein Harn mit 0.02"o Albumosen gibt bei Verwendung von 50 ccm eine 
Starice Reaktion, ein solcher mit 0,015% noch eine deutliche, bei 0,01% ist sie 
jadooh sweifelhaft 

Aus urobilinreichen Hamen kann das Urobilin mit dem Phoephorwolfram- 

sjiure-Xic'Iersclilag mccliivniKeh ausgefällt werden und die T^osung gibt nann, auch in 
Abwesenheit von Albumosen die Biuretreaktion. Eine Verwechslung des Urolnlins 
mit den Albumosen istalMr nurdann zu fürchten, wenn der Harn direkt den Irobilin- 
st reifen zeigt. Entfernung des Urobilins durch die Bleiacetate, durch Amylalkohol 
oder Kohle ist mit Verlust an Albumose verbunden. In solchen» Falle 8t<?llt 
Salkowski die ftobe nur mit 10—16 oom Hun im Reagenzglas an; die Biuret- 
reaktion ist dann zwar blas.s. aber von reinerer Färbnii-:. X;i<'h Cerny ^) kann 
man das Urobilin au.Hsehi:lten. indem man den Phosphorwollraiu.saureniederschlag 
mit Barythydrat im über»eh\iHs zerlegt mid dann anhaltend mit Luft schüttelt. 
Am günstigsten verlaufen die Versuche, wenn der Phosphorwolfrainsäiuenieder^ 
scldag mit verdünnter H;.S04 gewaschen wird vor der Zerlegung. 

y) Nach V. A 1 d o r - S a l k o w s k i. 0 10 ccin Harn werden 
mit 1—2 Tropfen Salzsäure angesäuert und so lange mit 5 "/o ig^'f Phos- 
phoiwolfranisäure versetzt, als noch ein Niederschlag entsteht. Nach 
einigem Zcntrifugicrcn erhält man einen konsistenten Niederschlag am 
Boden der Epiouvette; man giesst die Flüssigkeit ab, schüttelt den 
Niederachlag kräftig mit einigen ccm absolutem Alkohol, zentriCogiert 
wieder und setzt diese Manipulation so lange fort (2—3 mal), bis Alkohol 
und Sediment farblos bleiben. Man Obergiesst mit Wasser, fügt kon- 
zentrierte Natronlauge hinzu, bringt die Blaufärbung durch Schütteln 

1) Schulze und Barbieri a. a. O. 294. 

>) 8alkuw»ki, ZentraIbL t d. med. WiaMDsoh. 199L lU; Berliner klin. 

Wochenachr. 34. 353. 1897. 

') Zdenko Cerny, Zcitschr. f. analyt. Ch. 40. 592. 1901. 

Neabaa«r*ilappttrt, Anal/M doa Hains. 11. Aull. 77 
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mit Luft zum Verscliwinden und fügt nun <^uSÜ^ hinzu. — Bei künst- 
lichen Gemischen konnte durch diese Biuretreaktion noch 0,2 7«» Albu- 
mosen nachgewiesen werden. Eiweissharne werden nach v. Aldor 
TSrher mit Trichloressiga&ure geiällt Die darch Urobiiin bedingte 
Fehleiqnelle kann als beseitigt angesehen werden. Finigan^) bat 
diese Methode mit Erfolg benutzt. Er verwirft aber das Enteiweissen 
mit Trichloressigsäure, da hierbei auch Albumosen mitgerissen werden. 
Er ontoiweisst, iiidom er nacli Zusatz von Essigsänre und Sättigen 
mit Kochsalz in Substanz den Harn kocht und heiss filtriert 

Im Pferdeharn ist es wopen dos in grosser Morme vorliandenen Mucins 
nötig, besondere Vorsichtamassregein zu ergreifen. Küthe benützt daher Blei- 
aoetat mm Enteiirriasen. nwdionn er ■foh davon übersetifft hatte» da« weder 
primäre noch sekundäre Albumosen durch lilei.uM-laf in • rhpblichen Mengennieder- 
fl»6ohlagen werden. Küthe rorsctzt 20 ocm unfiltherten Pferdeham mit 10 
Tropfen neutraler B1eiaoetatl6sung, wodurch dinr gr6Mte TeO des Hncin ent- 
fernt wurde. Zum Filtrat wird dann konjsentrierte Essigsäure gegelH-n. wodurch 
der Rest des Mucin niedergeschlagen wird. £b wird unter Beimischung von 
Kieselgur filtriert, aus dem mitrat durch erneuten Zuaats Ton konzentrierter 
Essi^Hiiure et wa noch vorhandenes Mucin völlig . auagefältt. Die so erhaltene 
mucin- und eiweisafreie Flüssigkeit wird nach v. Aldor weiterbehandelt. — Ent- 
eiweissen des Harns man. Almunoaennaohweis mit Bleiaoetat empfiehlt auch 
Freund"). 

Freund setzt bei Eiweissgehalt bis zu O.l^^ 2 Tropfen einer IO",,ir;on Blei- 
suokerlösung zu 10 ocm Harn. Bei höherem Eiweiaagehalt säuert er zunächst 
mit 1 Tropfen SO%iger Easigsftuie an. kodit und setxt dann, ohne m filtrieren. 
1 oder 2 Tropfen 2n"Qige Sodalrisimg zum Neutralisieren und dann 2- 3 Tropfen 
Bleizuokerlöeung hinzu. In dem enteiweissten Filtrat stellt er die Biuretprobe an. 
Empfindlichkeit angeblich 1 : 18 000. 

Eine andere Vorsehrift von Freund*) lautet: 10 oom Bam werden mit 

2 — 3 Tropfen 20*'/,,ii:er Essigsänre und ."» com 20® ^iger Bleiacetatlösung auf- 
gekocht. Dem Filtrat wird KOH zugesetzt so lange noch ein Niederschlag ent- 
steht, abermals aufkocht vnd filtriert. Im Filtrat wird direkt mit Cn804 die 

liiuri'treaktion angi'stcllt. KontrolI\ crsueho mit Wi t to -Ptopton «Tgabeu, daOB 
nur geringe Mengen bei diesem V'erfahri'ii verloren gehen. 

Ssadowen*) empfiehlt, um den störenden Einfluss der Hampigmente 
(Urobiiin) zu beseitigen, dieselben durch Oxydation mit Permanganat bei salz- 
saurer Reaktion zu zerstören, und erst dann den Albumosennachweis zu beginnen. 
£r will dann ix-i Verwendung der Methode von Salkowski 0,01% Albumosen in 

25 com sieher nachweisen. 

25 — 50 ccui eiweissfreier Harn werden im Becherglase bis nahe zum Sieden 
erhitat, dann werden 2.5 — ^5 ccm 8alz.säure hin/ugetagt nnd nun eine 3— ^%ige 
Permanganatlösung hinzugegeben. Zunächst 2 10 ccm auf einmal, je nach der 
Farbe des Harns, dann vorsichtig und weniger; der Harn bekommt plötzlich eine 



*) L. V. Aldor. Berliner klin. Wochenschr. 1809. 764 u. 78'). — Finigan. 
Diss. Berlin 1901. (Beide Arbeiten aus dem Laboratoriiun von SalkowskL) 

>) H. Küthe. Diss. Giessen 1908. — E. Freund, Wiener klin. Rundschan 
1888. Nr. 8. 

=») E. Freund. Zentralbl. f. inn. Med. 28. 648. 1901. 
*) A. Ssadowen, Russ. Archiv L Pathol.. klin. Med. u. Bakteriol. & 37> 
1808; Jahiesber. L Tieroh. S8. 274. 1898; 18. 322. 1880. 
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hellgelbe Farbe oder wird ganz farblos. Die Albiunoflen sollen hierbei nicht an* 
gegnfiea werdien. 

Fällune mit Taiiiiin nach Hofmeister. 

Man fällt den (wenn erforderlich, nach S. 1125 durch Fällen mit Eisenchlohd 
vorbeieiteten) BEam mit Tannin ans, bringt den Niedienehlag nach 84«tündigem 

Stt'hen auf ein kleines Filter und wäscht ihn mit Wiisscr. in wdoheni etwas 
Tannin und schwefelsaure Magnesia gelöst sind. Der ^ieden»chlag wird darauf 
in einer Schale mit gesftttigtem Barytwasser gut rerrieben und naoh Zusatz einiger 
Stücke Bariumhvdrat einige Minuten im Sieden orhülton} wird der Niederschhip 
nicht schon in cÜer Kälte mögUohst vollständig im Jkurjftwaaaw verteilt, so bäckt 
er in der Vfünoß leieht zu bftrsarfckgeii Klumpen zusunmen, welche vom Baryt 
dann nur liinj^sain anjictr.ffen wMroBlk. Nach dem Kochen filtriert man in einen 
Kolben, fügt noch etwas Barytwasser hinzu und schüttelt die dunkelbraune 
Flüssigkeit so lange kräftig, bis das Filtrat fiirblos oder nur Miivach gelb er* 
sclieinr. Mit dem Filtrat stellt man die Biuretprobe an; dazu kann man TC^ier 
den Baryt durcli Neutralisieren mit Schwefelsäure Jausfällen. 

Neu meister trocknet den TanninniwIerHchla^; im Exsiccator. zerreibt 
üin und erwärmt ihn. wenn nötig mit dem Filter, mit dem Barj^waaaer und dem 
festen Baryt 3 — 5 Minuten auf dem siedenden W'asserbad. 

c) Das Verfahren von D e v o t o beruht darauf, dass Albumin und 

Globulin Ix'im Erhitzen in einer gesättigten Ammonsulfatlösuni» völlip 

iiiiiüslicli weiden, <'iii AIhumosoiiiii<'ilersrlila{!; sich aber im Wasser wieder 

löst. Es bietet vor den anderen Methoden Vorteil, dass man Eiweiss 

und mucinähnliche Substanz nicht besonders zu entfernen braucht. 

Es wertien in 200—300 com Harn auf 100 com 75 g fein ^epulvertoH Animon- 
sulfat in gelinder Wärme und unter fleissigem Rühren gelöst. Man lässt die Flütwig- 
keit dann 20 — 40 Minuten in einem Dampftopf (einem bedeckten Topf) mit sieden- 
dem Wasser stehen. Man filtriert heias, bniigt den Niedersehhin auf das Filter, 
übergiesst ihn poftionsweiKe mit siedendem Wasüer und fängt die einzelnen Filtrate 
in Reagenzgläsern auf. Die ersten Filtnite sind farbloH. die späteren tjefärbt; 
in der Regel ist aber Albumose »chon in den nicht oder wenig getarbt^-n Fi It raten 
nachweisbar. Man stellt die Biuretprobe in der Weise an, dass man die Filtrate 
mit viel konzentrierter Natronlauge mischt und mit venliinntcr Kupfersulfat- 
lÜ8ung üherschichtet ; nur bei einem so reichlichen Zusat/. von i,«mge, dass alles 
Amnumiumsulfat in Natriumsulfat übergeführt ist imd noch freie Lauge vor- 
handen ist. tritt die Biurctfärhuntr auf, sonst nur eine Blaufärbung. - Wirft man 
in das Filtrat Ammonsulfat. so ent.stelit in der l'mgebung des Salzes nach einiger 
Zeit eine Trübung; die .Albumosen werden durch das Salz gefällt. — Pekel- 
haring') weist die .Albumosen im Filtrat mitl<'ls der Xanthoproteinreaktion nach. 

Man kann in mehreren Filtratcn hintereinander die Albumosen nach- 
weisen j es lassen sieh noch 2 mg „Wittesches Pepton" mit aller Sioheriidt auf- 
finden. Nur hei Muthaltiueni Harn versagt das VerftJiran, weil das HftmQgk>bin 

nicht vollständig koatrulii'rt wird. 

Nach V. Jaksch gehen heim }[am die Methoden von Hofmeister und 
von Dc'Voto ül)crcin.stimmende Resultat«'. E. Robitschek hat unter V. Jaksoh 
2") jraiiir nach den IVIctliodrii von Ifof meist er. Salkowski und Devoto unter- 
sucht imd dabei 14 mal nach keinem \'erfahren .\lbumost-n gefimden. dagegen 
6mal nach jeder Methode, 5 mal AlbomosMl nach Hofmeister und naoh 8al- 
kowski» aber naoh Devoto keines und Imal bloss naoh Salkowski, aber 

M H. Neu meist er. Zeitschr. f. Biol. 30. 459. 1894. 

») L. Devoto, Zeit^clir. f. pliysiol. Ch. U. 465. 1891. — C. A. Pekeihariog, 
Untersuchungen über das Fibrinterment, Amsterdam 1892. 46. 

77* 
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zweifelhaft. W. RobitschekM hat unter 537 Beobachtungen in vier Fällen 
nach Hofmeister starke Reaktion erhalten, wo DeTOto negativ ausfiel und in 
einem Falle nach Devote starke Reaktion wahrgenommen, während die Probe 
nach Hofmeister zweifelhaft auffiel; in den übrigen Fällen stimmten die Besul- 
tete bei Hofmeister und bei Devoto ttbenio. 

d) Verfahren von Bang'). Dasselbe beruht auf dem gleichen 
Prinzip, wie das Von D e t o t o. Die Gefahr, dass durch das längere Sieden 

im Danipftopf nachträglich erst Albiimosen entstehen, ist dabei vermieden. 
Auch das Urobilin ist dabei berücksichtigt 10 ccm Harn werden mit 
8 g Ammoniiimsulfat zum Sieden erhitzt und dann einige Sekunden 
im Sieden erhalten. Die noch hcisse Flüssigkeit wird in einer Hand- 
zenlrifugo V.> — 1 Minute zentrifugiert und dann von dem Bodensatz 
getrennt. Aus dem letztor(Mi wird das Lrobiliii soweit als möglich durch 
Extraktion mit Alkohol und wiederholtes Zentrifugieren ausgezogen. 
Den dann ungelösten Rückstand schlemmt man in wenig Wasser auf, 
erhitzt zum Sieden, filtriert, wobei das koagulierte Eiweiss zurück- 
bleibt, und entfernt aus dem Filtrate noch etwd vorhandenes Urobilin 
durch Ausschütteln mit Chloroform. Die wässerige Lösung wird nach 
dem Ähpipettieren des Chloroform zur Biuretprobe benutzt. 

Die Empfindhchkeitsgrenze liegt bei etwa 0,05 °„ Albumoee im Harn. Bei 

Gegenwart von Häniafoix)rph}Tin wird dieses erst mit BaCl, au.sgefällt. das über- 
schüssige liaCl, mit ein wenig Ammoniumaulfat ausgefällt und dann das i^'iitrat 
wie oben benutst. 

e) Schultess bediente sich zur Abscheidung der Albumoaen, 
wie ehemals Gerhardt^), der Fällung mit Alkohol. 

Von Haus aus eiweiaafimer Harn wurde filtriert und üi der Absicht, die 

mucin-ihnliche Substanz zu fällen, vorsichtig mit Essigsäure \T;r8etzt. Von dem 
Fiitrdt wunlen 25 — 3U ccm mit deiu tifüchen Volumen absolutem Alkohol ver- 
mischt, der Niederschlag nach 12 — 24 Stunden abfiltriert, in warmem Wasser 
gelöst. <li'.s Filtrat mit sehr venlünnter K-ssigsiiure auf miicin;ihnliclK' Sub.stanz 
untersucht und schliesslich zur Biuretprobe verwandt. Das Resultat wurde durch 
die Tanninprobe oder nach Salkowski naebgeprüft. 

Krehl imd MattlH>:i ') verarlieiteten die Lösung in der Weise weiter, daSB 
sie dieselbe bei schwach saurer Reaktion in der Siedehitze mit Ammonsulfat sättigten, 
den dabei entstandenen Niederschlag in heisaem Wasser lösten, die Schwefelsäure 
mit Bariumhydrat ausfällten und das Filtrat. wenn es klar war, zur Vertreibung 
des Ammoniak eindampften. War danach noch Schwefelsäure oder Baryt in 
Jjösung, so wurden diese gefällt imd mit der nur wenig Kubikzentimeter betragen- 
den Flüssigkeit die Biuretprobe angestellt, o<Ier sie wurde vorher noch in das 
Sfache Volumen Alkohol eingetragen und der Niederschlag über Schwefelsaure 
im Luftstrom getrocknet. 

^) Jaksoh, Zeitscfar. f. physiol. Gh. IC 243. 1891. — E. Robitsohek 
Prager me<l. Wooheoflchr. 11. 1806. 116. — W. Robitsohek, Zeitiohr. t Ufin. 

Med. 24. 5ÖÜ. 

■) J. Bang. Skandinav. Arohir. t Phvsiol. 8. 272. 1898. 

E. Schultess. Archiv f. khn. UeoU 68. 880. 1897. — a Gerhardt» 
Arohiv f. klin. Med. 214. 18Ö8. 

*) L. Krehl und IL Uatthes, Azofair t Uüi. Med. M. 60fi. 
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4. Zur Auffindung des von ihnen als histonähnlich bezeichneten 

KüifuTs (s. bei Histon). der aber doch wohl eine Albuniose gewcsea ist, 

gelangten K r e h 1 und M a 1 1 h e s ^) in folgender Weise. 

Bei der Vemibeitmig de« naeh S. e) erhaHenen AlkolioliiiedenohlagM kam 

es vor. (iass das Bsriumsulfnt iniincr wiMlrr durcli das Filter ginR, und dass. wenn 
endlich nach tagelangem Filtrieren ein klares Filtrat erhalten worden war, dieses 
die Bituntreaktion nimt meh r gab. Daroh Waaser oder durch Terdlbmtee Anunoniak 
konnte dem Niederschlag die Eiweisssubstanz nicht entzogen werden, wohl aber 
doroh verdünnte Salzsäure, und aus dieser Lösung konnte der die Biuretreaktion 
gebend EiweiadcSrper wieder dnrefi Ammoniak nnd Baryt gefällt werden. 

Ko lisch imd Biirian wuschen den Alkoholniederscnlag aus dem eiweiss- 
freien oder enteiweiasten Harn mit heissem Alkohol, lösten ihn in heisaem Wasser 
imd säuerten die LSeung nach dem Erkalten mit SalzaKnre an. Nach mehrstündigem 
Stehen wunle der grösstenteils aus Harnsäure bestehende Niederschlag abfiltriert 
und das Filtrat mit Ammoniak vdrsstst, wobei neben Mineralbeatandteilen das 
Histon ausfliUt. Der Niederschlag wur^ ao bnge mit ammoniakallaohem Waaser 
gewaschen, bis das Filtrat keine Biuretreaktion mehr und der Niederschlag 
in Essigsäure gelöst. Mit dieser Löeung wurde die Biuretreaktion erhalten; sie 
gab lemer beim Kodieii einen NiedeiBOhlag, wekher aieh in IfineralsftiiKe «nflfiate. 

6. Das Verfahren von Morawitz und Dietschy^). Dasselbe 
ist zwar umständlich und zeitraobender, vermeidet aber eine Anzahl 
von Gefahren, die den anderen bisher aufgeführten Methoden anhaften 

(S. 112tj). 

oOO ccm Hnrn werden unter Toluol gesammelt und möglichst 
frisch verarbeitet. Der Harn wird mit saurem phosphorsaurom Kali 
schwach angosäuert und mit dem doppelten Volum ÜG^oigen Alkohol 
im Wasserbade 5 — 6 Stunden am Rückflusskühler gekocht, wobei die 
Temperatur im Inneren des Koiljens nicht über 80 — 90^ steigen darf. 
Das VVasserbad darf nicht bis zum Sieden erhitzt werden. Nach dem 
Erkalten wird abfiltriert, das klare Filtrat auf dem Sandbad bei 60—600 
abgedampft, bis der Alkohol vertrieben ist Man engt zweckmässig auf 
300 ccm ein. Der Harn wird dann mit Zinksulfat in Substanz g^ättigt. Der 
Flüssigkeit werden nach der Angabe von Zun z auf 100 ccm Ham 8 ccm 
verdünnte Schwefelsäure zugesetzt und die Lösung des Zinks durch ge- 
lindes Erwärmen bofordrrt. Ks wird dann filtriert, der Niederschlag 
zur Entfernung des l'robilins 24 Stunden mit wasserfreiem Alkohol, 
der nach Bedarf mehrmals gew<'rbselt wird, extrahiert. Mit dem Wasser- 
extrakt des Niederschlägt'S wird dann die Biuretreaktion angestellt. 

Die Art des Enteil eissens gibt keine Veranlassung zur sekun- 
(län'n Entstehung von Alhumosen, denn b:'i ei\vcisshaltig<'n Harnen 
w'ar häufig der Albumoscnbefund negativ. Andererseits ist die Ent- 
eiweissung vollständig. Die Methode der Alkoholkoagulation gibt keinen 

») Krehl nnd Matthes. a. a.'O. HOS. 

«) R. Koliöch und R. Burian, Ztitstlir. f. klin. Med. 29. 377 1896. 

^) P. Morawitz und R. Dietschy, Archiv f. exper. Pathol. u. Pharm. 
64. 92. 19<)6. ~ R. Dietsohy, Diss. Basel' 1906. — £. Zunz, Zeitsohr. f. phynoL 
Ch. 27. 219. 189. 
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Anlass zu Verlusten an Albuniosen, denn aus dem Koagulum Hessen 
sich keine Hiurotrcaktion gcl>e!ide Substanzen ausziehen. Sekundäre 
Albuinosen lassen sich, wenn man von 500 ccin Harn ausgeht in Ver- 
diuumnp 1:5000—10000 nachweisen. Auch für zugesetztes Wittepepton 
liegen die Grenzen ungefähr ebenso. 

6. Methode zum Nachweis von echtemPepton (i m Sinne Kühn es) 
von Ito-Rostoski 300 ccm filtrierter saurer Ham werden auf dem Wos^r« 
\y.v\ bfi einer Temperatur von 60 — 70* mit Ammoniumeulfat gesättigt, nach dem 
Krkiilten abfiltriert, das Filtrat alkalisch gemacht mit verdünnter Lösung von 
Natriumcarl)onat. I>ei &)- ICfi abermals gesättigt und wieder nach dem Abkühlen 
filtriert, diw Filtrat durch stark verdünnte Essit:«äurp neutralisiert und bei 40- 50" 
von neuem mit iVmmoniumsulfat gesättigt, und schliesslich nach dem Erkalten 
nochmals filtriert. In dem Filtrat woide nicht direkt die Biuretreaktion angestellt, 
wie das frührro Untorsucher mit negativem Erfolg taten, sondern das etwa vor- 
handene Pepton zuerst ausgefällt. Hierzu wird das letzte Filtmt mit der gleichen 
Menge deetdliertem Wasser verdünnt und dann bei neutraler Reaktion tropfen- 
weise imter sorgfältigem Vermeiden eines Überschusses frisch bereitete Tannin - 
lösung zugesetzt. Der Niederschlag wird am nächsten Tag abfiltriert, auf dem 
Filter im Exsiccator getrocknet, im Mörser zerrieben lUuT eventuell eamt dem 
Filter in einem kleinen Porzellantiegel mit etwas Bar^iwasscr übergössen und 
unter Zusatz von etwas feingepidvertem Baryt 3 Minuten aufs kochende Wasser- 
had gestellt. Nach 1—2 Stunden wird abfiltriert imd nun entwednr glekdi, oder 
wenn das Filtrat stark gefärbt war, nach seiner Entfärbung mit etwM neotmlem 
Blciaoctat die Biuretreaktion angestellt. 

Bei Zusatz von 0,3% Pepton zu Ham war die Probe positiv. 

Als absolut sicheren Beweis für die Gegenwart von Pepton kann man den 

positiven .\usfall der Biuretreaktion wohl noeli nieht ansehen. Es wäre QOtWUldi^ 
das Pepton in dieser Lösung noch anderweitig zu charakterisieren. 

D. Bestimmung der HarnaibiimOBen. 

1. Nach Maixner. Maixner bediente sich dazu der koloii- 
metriscfaen Methode von Hofmeister'). Die Hamalbumosen wurden 

mit Salzsäure inid Phosphorwolframsäure aus dem Harn ausgeschieden 
und mit Bariumhydrat oder kohienssaurcm Xatron wieder in Freiheit ge- 
setzt. Mit der Lösung wurde eine [{iuret|»rol>e angestellt und mit der 
Färbung derselben die «'itH-r an(l<'n')i lüiirclprolie vcrtilichen. zu welcher 
eine bislimmte MiMig«* Albuniosen verwendet worden war. 

Von der auf ein bestimmtes Volumen gebrachten I^ösung der Hamalbumosen 
werden 20 ccm in einen (Jlastrog mit plan])araHelen Wänden gemes.«en. mit 
schwaelirr Natninlauge und soviel Kuj)fersalz vei-setzt (Acetat, wenn tlie I.<ä8ang 
Baryt enthält), dass eine mugliclist tieutiiehe Biiuvtfärbting entsteht; die hinzu- 

fefügten Heaiienzlösungen werden gemes.sen und den 20 ccm Lösung hinzugezählt. 
)aiin erteilt man einer Albujnoserdösung von lH'kannt<«m ( Jehalt (ungefähr l%ig) 
in gleicher Weise eine starke Biurctfärbimg. Aus dem (Jehalt vmd dem verwendeten 
Volumen der reinen Albumosenlösung und dem Volumen der Zuspitze wirtl der 
Gehalt der gefärbten Albumosenlöeong bereohnet. Dieee Lösung dient sur Her- 

1) Midori Ito. Deutsche« Archiv f. klin. Med. 71. 33. 190L — Rostoski, 
Verhandl. d. physik.-mcd, (i. si Um Ii. in Würzburg 1001. 

>) £. Maixner, Zeitschr. t. klin. Med. 11. 344. 1886. — F. Hofmeister» 
Zeitschr. f. phyaioL Ch. 5. 135; B. 57. 
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BtelluQg der Vergleiohsprobe; da die Hamalbumoflenlösung gelb ist» das Wasser, 
welelies zur Vergtoiehsprobe venrradbt wirel« »ber nidit, so wilden dB« Bfniet- 

Sben der beiden Flüssigkeiten einen ungleichen Farbenton besitzen. Man färbt 
ler das Wasser der Vergleiohsprobe durch einige Tropfen Harn eben^ gelb» 
wie die HampeptonlSsnng; ^mr Ham wird rotter mr F&lhmff der FhoBpIior^ 
aftlire mit kohlensiiurem Xatron Vfrspt'/.t und filtriert. Von der gefärbten Albumosen- 
ISmng mischt man dann in einem zweiten, gleichweiten Giastrog abgemessene 
Ifeogeii mit 20 com des goArbten Wassen, bis die BioratfSdnu^ m «Bmbt Probe 
ebenso stark ist, wie in der mit dem Hamp<^pton. Er enthalten dann gleiche 
Volumina der beiden Proben gleichviel Albumosen» und da die Gesamtvolumina 
der Fltal^ceit in beidan PR»b«it, sowie die absolute Uenge der AlbnmoBen in der 
Vergleichsprobe bekannt sind, so lässt sich der Gehalt der Hamalbumoscnlö.simg 
und somit auch der Gehalt des Harns an Albumosen berechnen. Den Gehalt der 
leinen AJbamosenlfismig an Albumosen hat Maixner dnroh Polarisation nach 
Tajo = — 63.5° (s. Seite 1206) bestimmt. Bei Versuchen mit wässerigen Albumosen- 
raeiuUEen fand Maixner immer etwas weniger Albumosen wi^er, als er zu 
den versnoiien genommen hatte. Das Verfiuiren gestattete wegen dieeee Ver- 
lustes und auch deshalb nur eine imgefähre Bestiramimg der Albumosen, weil 
die Uamalbumose nicht die von Maixner der Bestimmung zugrunde gelegte 
ep erifi ae h n Drehung zu haben braucht. 

2. Nach Dutio^). Die AlbumoBen werden durch einen Ober- 
schoss von Jodwismatkalium gefiUlt, der Niederschlag nach 12—24 
Standen mit Wasser gewaschen, welches mit Schwefelsäure schwach 
angesäuert ist, und im Vakuum getrocknet Im Niederschlag bestimmt 

man die Menge des Wismuts als Oxyd oder besser als Metall. 1 g 
metallisches Wismut entspricht 6,8 — 7,1 g Albumosen. 

V. Hämoglobin. 

A. Vorkommen. Hämoglobin kommt im Harn in zweierlei 

Formen vor, in den Blutkörpercheir eingeschlossen (Hämaturie) oder iik 

freiem Zustande im Harn gelöst (Hämoglobinurie). 

H&matniie kommt zustande dadurch, dass in den Nieren oder in den 
weiteren Hamwegen Blutunpen stattfinden oder daas wie bei der Menstruation 
dem Hum Blut beigemisclit wird, welches niclit aus den Hamwegen stammt. 
Der Farbstoff kann nachträglich aus den Blutkörperchen ausgelaugt werden, 
wenn der Harn ^lobulizide Eigcnsclwiften hat (Camus) Es ist dann aber 
durch die mikroskopische Untersuchung feststellbar, dass „Sehatten" von Blut- 
korperohen vorhanden sind. Wenn keine nachträgliche H2mol3nw eingetreten 
ist. dann erweist die mikroskopisclie Untersuchung die C^genwart von Ervthro- 
oyten. Ausserdem kann gelöster Blutfarbstoff in den Harn übertreten (Uämo- 
globinurie), wenn im Blute gelöster Blutfarbstoff vorhandm ist. Die VeranlaaBnng 
zur „Hämogiobinämie" bzw. Hämoglobinurie ueben entweder von aussen ein- 
gebrachte „Blutgifte", z. B. Arsenmisserstoff, ferner zahlreiche Gifte baictenellen 
Ursprungs bei Infektionskrankheiten, femer hämolytisch wirkende Stoffe (Hämo- 
lysine), die bei Bluttninsfusionen mit jirtfronirToni Blut rin^oführt wcrtlen. End- 
lich können im Körper selbst entstehende und abnormerweLHe ins Blut gelangende 
Stoffe, wie Gallensäuren und nieht tAher bekannte hämolytisch wirkende SboSSOf 
die bei Erfrienmgen. X'crbrrnnnniron. st;»rkrr AbkühliinL' und Überwärmung ent- 
stehen, Anlass zu Hämoglobinurie gelten. Hierlier gehören auch gewisse Krank« 

») Dutto. "Deutsche Med. Zti;.: Chcm. Zentralbl. 1894. 2. 1022. 
*) Jean Camus, Die Hämoglobinurien. Th&ie de Paris 1903. 123» 
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hcitszustände. die als paroxysmale Hämoglobinurio". als epidemische HaniO" 

globinurie der Kirulor". als ..Hchwarze Hamwinde der Pferde" bekannt sind. 

B. Eigenschaften. Das Hämoglobin, die Verbindung eines 
Eiweisskörpors mit Hämatin. besitzt in den wesentliclien Stucken die 
Eigenschaften des Albumins, welche ab<>r durch die Gegenwart des 
Hämatins in der Verbindung in chemischer und optischer Hinsicht einen 
Zowachs erhalten haben. Es geht mit Sauerstoff eine molekolare Ver- 
bindnng ein (Sauerstoff-Hämoglobin). Das im Harn vorkommende Hämo* 
globin ist das sauerstoffhaltige. Der im Hämoglobin mit Hämatin ver- 
bundene Eiweisskörper (Globin) ' wird durch Spuren freier Säure in 
salzarmen Lösungen frei gemacht. Das Globin ist ein histonähnlicher 
Ei Weissstoff (S c h u 1 z) i). 

1. Beide Hämoglobine, das sauerstofffreie „Hämoglobin", sowie 
das sauerstoffhaltige ,,Oxyhämoglobin** sind krystallisationsfähiti. Die 
Krystallo dos Sauerstoff-Hämoglobins sind scharlachrot, di<' des Hämo- 
globins violrttnit. im durchfallenden Lichte grün. Sie lösen sich beide 
in Wasser und schwuciien Salzlösungen. Das Hämoglobin ist viel leichter 
löslich, wie das Oxyhämoglobin, daher schwer krystallisierbar. Bei 
längerem Verweilen des krystalKsierlen Hämoglobins unter Alkohol wird 
es in Wasser unlöslich (Parahämoglobin). Im Vakuum, beim Behandeln 
mit indifferenten Gasen (Wasserstoff, Stickstoff, Stickoxyd, Kohlensäure), 
sowie bei der Einwirirang gewisser reduzierender Substanzen, wie 
Schwefelammon, alkalische Ferro* oder Stannotartratlösung (S t o k e s), 
Natriumhydrosulfit (S c h ü t z <* n b e r g e r), Hydroxylamin und Hydra- 
zin (C u r t i u s , H ü f n e r) wird dem Sauerstoff-Hämoglobin der Sauer- 
stoff entzogen, ebenso bei der Fäulnis; in Berührung mit atmosphäri- 
schem Sauerstoff nimmt das reduzicrti' Hämoglobin sehr leicht wieder 
Sauerstoff auf. Unter der Riiiwirkuug (bn- v<'rschiedenartigsten Sub- 
stanzen, welche Di t tri eh-) aufzählt, geht das Hämoglobin in das 
Methämoglobin über. Es handelt sich sowohl um oxydierende als auch 
um reduaderende Substanzen. Auch die ß Strahlen des Radium wirken 
in dieser Weise. Am gebräuchlichsten zur künstlichen Erzeugung Ton 
Methämoglobin ist die Reaktion mit Ferricyankalium, bei welcher zu- 
nächst der gesamte locker gebundene Sauerstoff in Freiheit gesetzt 
wird ('H a Idano) Bei der sich daran anschliessenden Methämo- 
glr)binl)ildung werden dann zwei Sauerstoffatome (H a I il a n e) oder zwei 
Hydroxylgruppen (Hüfner, y. Zeynek)*) in feste Bindung aufge- 
nommen. 

») Fr. X. Scliulz. Zoitsohr. f. plivsiol. CSl. M. 449. 1S9S. 

*) Curtius, Joum. f. prakt. Ch. 12] 89. 27. — Hüfner, Du Bois* 

Arohir 18M. 166. — P. DIttrioh, Arohir f. exper. Plithol. M. 247. 1891. 

') J. Haidane, Journ. of phvsiol. 22. 298. 1898 und 25. 295. 1900. 

*) B. V. Zeynek, Archiv f. Phyaiol. (Engelmann) 1899. 460. — G. Hüfner, 
Ebendi 491. 
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2. Konzentrierte Lösnngen des Sauerstoff -Hämoglobins (Oxyhämo- 
globm} sind dunkelrot, aber durchsi'htig (lackfarben im Gegensat', zum 
deckfarbenen Bluto), verdünnte gelbli4irot; die Färbung ist auch bei 
starker Verdünnung noch wahrnehmbar. Bei genügender Verdünnung 
zeigen die Lösungen vor dein Spektralapparat zwei Absorplionsstreifon, 
einen schmäleren und dunkleren, a, der links an D grenzt, und einen 
breiten und weniger dunklen, ß, rechts £ um ein Geringes überschreitend. 
Die Ränder beider Streifen sind rechts stärker als links verwaschen 
(Tafel l/Spektr. la). 

Lösungen des sanerstof ff reien Hämoglobins sind, wie 
seine Krys tafle, in auffallendem Licht violettrot, in durchfallendem grün- 
lich. Sie zeigen bei etwas stärkerer Konzentration, wie die Lösungen 

des Sauerstoffhämoglobins, einen breiten Absorptionsstreifen, zwischen 
D und E, der D olwas überschreiten kann, £ nicht erreicht und an 

der linken Seite stärker verwaschen ist als an der rechten; die 
dunkelste Stelle desselben nimmt nahezu don Ort ein, an welchem die 
beiden Streifen des Sauerstofthämoglobins getrennt sind (Spektrum 1 b). 
Dieses Spektrum ist schwächer als das de.s Sauerstoffhämogl()!)ins. 

Der Streifen a dea Sauerstoff-Hämoglobins ist in 1 cm dicker Schiclit gerade 
noch riohtbar, wenn die LSeung 0,015 g Hämoglobin in 100 com enthält, der 
Streifen ß M ini erst Hiclitbar, wenn die Lösung 0,04 g Hämoglobin in 100 com 
enthält. Verbtiwkt man die Konzentration der Lösung ailmäbiich, so werden 
die hfSäen Streifen des O^-HiaiogloUiis immer dimkier, aber andi iniBMr bniter, 
•a dass sie endlich zw einem zusammenfliossen. 

Den Streifen / des sauerstofffreien Hämoglobins erhält man am einfachsten, 
wenn man einer Sauentoff-Hämoglobinlösung. welohe ihre Stnifen recht kräftig 
leigt, Schwefelammon hinziimischt. Der Streifen y tritt dann nach einiger Zeit 
auf; zugleich erscheint daim bei genügender Kunzentration im Bot Ewisohen C 
and D noch ein zweiter, sehr schmaler und sehr schwacher Streifen (4), welcher 
mit dem eigentlichen Spektnini des Hämoglobins nichts zu tun hat, sondern einer 
spezifischen Wirkung des Schwefelammons auf das Hämoglobin seinen Ursprung 
TMdankt (Sulfhämoglobin). 

Nach den photometrisolien Bestimmungen von Vierordt*) nimmt die 
Liohtabsorption im Spektrum des Sauerstoff -Hämoglobins von A — zu» erreicht 
bei einer »ewisseii Vcraümrang cbr Losung in D — ^D 19 £, dem Ort des Streileos a, 
das erste Älaximum. nimmt dann von D 10 E bis D 54 E wieder etwas ab. worauf 
in D 54 £ — 87 £, dem Ort des Streifens das zweite Absorptionsmaximum 

Dann sinkt <Be Absorption erheblich imd erreicht in E 45 E— £ 63 F ein 
«frittes Minimum, steifet darauf wieder imd nimmt gegen das violette Ende schnell zu. 
— Die zwei direkt sichtbaren Streifen des Oxyhämoglobin besitzen ein Maximum 
der Absorption bei JL 679 imd 642 ftjt, sie sollen bei 10 mm dioker Soliioht, 
photogra{)hisch bis 1:14700, vom geübten Auge bis 1:10000 Verdüimune er- 
kennbar sein. Der dritte Streifen im Violett (Soret'sBand) mit dran Maximum 
bis A s 416 u/t ist sogar bis 1 : 40000 photographisoh nadiweicÄMr. * 

Im Spektrum des reduzierten Hämoglobins nimmt ^Be Liditstärke von 
C 65 D — D sehr schnell ab, die Absorption ist am städcstea zwischen I> 19 £ undi 



Vi er er dt. Die Anwendtmg des Spektralapparates zur Photometrie eto* 
Tübingen 1873. 110 u. I2ä. Die quantitative Spektralanalyse etc. Xflbingen. 
1876. 65. 
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D 54 E (Streifen ;'). etwas geringer zwisobfln D M E und D 87 £; dann steigt die 
Lichtstärke wieder beträchtlich bis E 45 F, eireiobt zwischen diesem Ort und 
E 63 F ein Maximum der Helligkeit, nimmt dann wieder ab und erreicht ein weiteres 
Maximum der Helligkeit zwiHchon F und F 10 G. Dann nimmt die Abaorptkm 
nach G hin ab. — Das M^>.yimiim der Absorption liegt bei = 559 /4/4. 

3. Aus seiner wässerigen Lösung wird das Oxyhämoglobin gefällt 
durch Schütteln der Lösiiiig mit Xatriuinrarbonat iH o p p c - S c y 1 e r). 
vollständig durch Sättiuon der. sei hm mit Ammoiisulfat ; die untere (Irenze 
liegt bei 65 Vol. Oo Sättigung, dii' oIm/h/ erst nahe bei der voUstäiKÜtioii 
Sättigung (Schulz). Durih Koclisalz und .MagiK'siurn.sulfat wird Oxy- 
hämoglobin bei neutraler Reaktion nicht ausgesalzen. Nach Kraus^) 
gelingt die Fällung auch durch Zusatz von 4 Vol. mit etwas Baryt ver- 
setzter KaliumacetatlGsung oder von 4 Vol. einer mit Kaliumacetat ge- 
sättigten Atischung von 1 Vol. Wasser mit 0,26 — 0,376 Vol. starkem 
Alkohol auf 1 Vol. Oxyhämoglobinlösung (Blut). 

4. Das Oxyhämoglobin wird nicht durch alle Metallsalze gefällt, 
nicht durch Silbemitrat, die Bleiacetate, Quecksilberchlorid, Eisenchlorid ; 
diag^ien wird es niedergeschlagen durch Kupfersulfat, Chlorzink, Zink- 
acetat im Cberschnss, durch Salpeter sau res Quecksilberoxyd und Queck- 
silberoxydul, Bleiessig. und Ammoniak, Eisenchlorid und (wenig) Ammo- 
niak. Bei Gegenwart von zinkfällenden Salzen (Phosphaten, Carbonaten) 
geht ilas Oxyhämocloliiii leicht in den Zinkni('dors( hlag ein. durch essig 
saures Eisenoxyd, sowie durch Bleioxyd kann eine Oxyhämoglubiu- 
lösuiig wie eine Albumiülösung (S. 1125J völlig vom Oxyhämoglobin be- 
freit w(;rden. 

Als Salze, welche das Oxyhämoglobin nicht fallen, führt Jutt') anManeano- 
sulfat. Ferrosulfat, Thalliumcarbonat, Kaliuinchromat, Xatriumwolframiat. Nach 
C. G. Lehmann gibt dim Oxyliämoglohin mit Kaliunidiehromat einen reichlichen 
Niederschlag. Eine mit Bleizucker versetzte Oxyhämoglobinlösung trübt sich nach 
einiger Zx it. eine mit Bleie.s.sig versetzte Losung seigt die Trübimg scgkiah, viel- 
leicht von beigemengtem Methämoglobin. 

5. PhospliiM \\ filfranisäure, Gerbsäure, Jodquecksilberkalium, Na- 
triumwolfrainiat etc. fällen das Oxyhämoglobin in saurer Lösung wie 
Eiweiss. 

B. Erwärmt man eine wässeriL'e Oxyhämoglobinlösung, so tritt in 
derselben scbi>n unlerlialli der Sieilefemperatur ein brauner Xieder- 
schlag ivon koagidierleni lüweiss und 11 ini.i tili i auf. Die Koagulations- 
teiiiperatiir Ix-Iräiit (M" l'icyer^); jedocli tiilt s< lion bei länueiem l'.r- 
wärmeii auf .j4" Koamilalion ein. iJie K(»aaulaliiiii des ( ►xybämoghdiins 
erfolgt unter denselben Heilingungen. wie die des Albumins \^s. dortU 

M Fr. X. Schulz 1. o. 449. — Fr. Kraus, Archiv f. ezper. FathoL M. 

197. ISSM». 

*) J. Jutt, Pharm. Post SO. 185; Chem. Znitralbl. 1807. 1. 103L 
*) W. Frey er, Pflügers Archiv 1. 305. 1868. 
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doch scheidet sich das Koagulum in Abwesenheit von Neutralsalz nicht 
vollkommen ab. Auch wird das Oxyhämoglobin beim Erhitzen in einer 
mit AmmoQsulfat gesättigten Lösung nach Devote nicht vollständig 
unlöslich. 

7. Durch Alkohol wird das Oxyhänioglobin nur langsam denaturiert 
Aber scbon vor vollständiger Denaturierung (Koagulation) beeinflosst 
Alkohol das 0-Bindungsvermögen und anch die Eisenbindung. 

'S. Alkalihydrate, alkalisch reagierende Salze, sowie Sänrcn zer> 
legen das Hämo^obln in Eiweiss (Globin) nnd Hämatin. 

Wie auf die Globuline, vrirkcn auch auf da« Oxyhämoglobin Alkalihydrate 
oder alkalisch reagierende Salze in verdünnter Löeung mit geringerer Lnergie 
BOtsoCnmd oin, ab Tordfinnto Sfttmn. Bei <&086q Zonetzun^en bnibeii die Pradnlcto 
in Löeung oder crsc lieinen als Niederschläge, wenn die \ erhältnisse derart sind, 
dass eine AlbuminlÖBung bei der Einwirkung der Basen oder Säuren eine Löeung 
oder einen Niedenohlag bilden wfiide. Konzentrierte mneraMlnKn geben s. B. 
Niederschläge von Acidiilhuniin; Xeutralsalze und Säuren zustimmen fällen 
das Hämoglobin in der Wärme ToUständig, wie das Albumin. Lösungen und 
Mledenohläge des zereetateu BhnoeiobinB nntersoheiden sieh aber dturoh ihre 

Mrbung von den analogen (ungefärbten) Proflukten di s All>uniins. 

Bei Einwickung von. sehr geringen Mengen Säure entsteht nicht Aoki- 
albomin, sondern „Cwobin** (Sohuls, Lawrow)')- Versetzt man eine salzfreie 
Hämotilohinlöfiung mit ganz wenig Säure und schütte lt rlaiin mit Äther unter Zusatz 
von. wenig Alkohol, so geht das Hämatin in den Äther, während das Globin in 
der wisaerig-alkoboibeiien Vt&mSfßae^ bleibt Aus dieser LSsung ist es flUlbar 
dnidi Am^nnmiiafc^ Dm Gtobin ist ein hiBtoofthnlioliier Eiireisiston. 

9. Erwärmt man auch nur eine Spur Oxyhämoglobin mit Eisessig 
und einer Spur Kochsalz, so krystallisiert Chlorhämatin (Hämin) in 
dunkelbraunen, rhombischen Täfolchen aus (Formel C ;^H3 .X^FeClO^). 

Wird eine wässorigo Oxyha?iioglobinlösunR mit einer konzontriorton, 
wässerige!'. Phenollösung erwärmt, so erfolgt n.irh Kraiinn-l Z<'r- 
ieginih' in IläMiatiii (C., jH^^X^FeO- ,i und Eiweiss; das ilämatin findet 
sich in der (untcroii) Photiolschicht. 

10. Das Oxyhämoglobin wirkt eljcusiowonig wie die anderen Blut- 
farbstoffe dirdct oxydierend auf Guajaktinktur. Dagegen hat es wie alle 
eisenhaltigen Blutfarbstoffe die Fähigkeit, als Katalysator („Ozonüber- 
träger'*) bei gleichzeitiger Anwesenheit von peroxydhaltigen Reagentien, 
wie Terpentinöl, Guajaktinktur zu bläuen. 

C. Nachweis. Fttr den chemischen Nachweis des Oxyhämo. 
globins überhaupt ist es gleichgültig, ob der Harn Blutkörperchen ent- 
hält oder nicht; den Nachweis von gelöstem Oxyhämoglobin kann man 

nur in negativer Weise so führen, dass man sich von der Abwesenheit 
der Blutkörperchen überzeugt (vgl. Sedimente). Bluthaitiger H »rn ist trüb 
und besitzt eine mehr oder minder ausgesprocliene blutrote Färbung. 

1) Fr. N. So hüls, Zeftsohr. t phyibl. Ch. M. 449. 1807. — D.Lawrow, 
Bbenda 26. 343. lixts. 

') W. Kramm, Deutsche med. Wochensohr. 'd. 1896 45. 
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Die Farbe von Harn, welcher gelöstes Oxyhänioglobin enthält, kann 
?:wischeii. rot und schwarz schwanken, er kann durchsichtig oder, wegen 
reichen Gehalts an Farbstoff, undurrhsichti" s^'in. 

Für den Nachweis des OxyhäniDglobins als solchen ist nur die 
spektroskopische Untersuchung ausschlaggebjnd; die übrigen Keaktioiien 
werden auch vom Methänioglobin erhalten. 

1. a) Man gicsst eine Probe des Harns — wenn er stark alkalisch 
war, nach schwachem Ansäuern mit Essigsäure — in ein Glasgefäss 
(Reagenzglas^ Becherglas, Glaskftstehen mit parallelen Wänden) und 
bringt dieses vor den weit geöffiaeten Spalt eines Spektralapparats, in 
welchen man helles Tageslicht oder das Licht einer stark leachtenden 
Gas- oder Petroleumlampe fallen l&sst und beohachtet die Gegend von 
D bis E. Ist das Gesichtsfeld wegen zu ttorken Hämoglobingehalts der 
Lösung zu dunkel, so verdünnt man die Flüssigkeit allmählich mit 
Wasser; ist Oxyhämoglobin vorhanden, so treten endlich die Absorptions- 
streifen a und ß 'H. 2i allmählich mehr orler minder deutlich hervor; 
enthält der Harn dagegen kein OxyhäiiioglolMii, so hellt sich das Spek- 
trum in (ielb und (Irün immer mehr auf. <»linc dass dunkle Streifen 
sichtbar werden. Enthält der Harn viel anderen Farbstoff, so muss « r 
zur Aufhellung des Spektrums stark verdünnt werden und dabei kann 
die Verdannung leicht so weit gehen, dass das Ozyhämoglobinspektrum 
gar nicht gesehen werden kann. 

Neben dem Oxyhämoglobinspektrum oder statt dessen kann der in 
Rot liegende Streifen des Methämoglobins (s. dort) zugegen sein. — Eine 
Verwechslung des OxyhämoglobinspektnimB ist bei Verwendung einfacher 
Spektralapparate, welche keine genaue Bestimmung der Lage der Ab> 

Sorptionsbänder gestatten, möglich mit dem alkalischen und nament- 
lich dem metiillischen Spektnmi des Hämatoporphyrins (Tafel II, Spek- 
trum 5b und öd), welche direkt am Harn beobachtet worden gind. 
Vor einer solchen Verwechshing kann man sich schützen durch Über- 
führung df's Sauerstoff-Hänidglobins in saiu-i stofffreies mittels Schwelel- 
amnion nach IJ. 1 oder in Hämochromogen nach C. 1 b. 
Cber ceeiiin<'te Spektralnppnrnt«' sirhe vorher. 

Man hat sich vor einer unvoräichtigeu \'crdünnung des Harns in acht zu 
nehmen, weil man durch einen stt aturken Wasserzuaatz leicht fiber die Orenn 
hin.'iusL'elangt* innerhalb welcher die StrtMffn noch wahr^tonomnien wenlen; bei 
Gegenwart TOQ nur wenig Hämoglobin kann auch bloss der iStreifea a sichtbar 
sein. Störende Farbstoffe (Urobilin. Gallenfarbstoff) lassen sieh aus dem Harn 
diircli Füllen nnt basisch es-^iirs iiireiii "Blei entfernen, wobei das Hämoglobin in 
Lösuntt bleibt, absr Methänioglobin gleichfalls nieUerueschlagen wird; doch darf 
man <ue Fällung nur in von Haus aus klarem oder in nitriertem Harn Yomehmen. 
weil etwa vorhandene BIutkür|>erclien iiiitL'< f illf wenlen würden. Umgekehrt 
Isjum man die Dicke der vom lacht durchwanderten iSchicht venKrössem, wenn 
die Orte der Absorptionwtoeifeii kieiiie VerdanlBBlung wifipeiaeiL Ubrigenc fayMB 
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sich nach Vierordt auch dann, wma nicht die germ^Mte A^ndeutung von Ab- 
sorptionsbändern vorhanden ist, Spoien von Suuerstoff-Hämoglobiii noch an der 
sehr merkhoh stärkeren Absorption swiBohfin D 7 £ und D 15 £, sowie swisohen 
D 64 E und D 87 E, sowie Spuren von ndnuiertein Hämoglobin an der Abaofptkm 
in D 19 E bis I) 54 E erkennen. 

Harne mit niclit zu starker Eigenfarbo Immd aioh fldir wohl in einer 
Schicht von 10 — 20 cm Dicke spektroskopieren^ bo ('ass man sie vorteilhaft in 
Polarisationsröhren einfüllt und diese mit der LUngsriclitung vor den Spalt des 
Spektr skopa legt. In 20 cm dicker Sohiollt lässt sich noch ein Blutgehalt von 
0,005" 0 Troi)fen IMut auf die Tagesmen^'p Harn) erkennen. (Schümm) '). 

Trüben üaru hat man vor der Untersuchung zu filtrieren. Ist der Fiiter- 
rfiokstand rot, wo kann «r Blntköiperdiffin enthalten; man stellt dann ans dam 

Rückstand duifh Behandeln desselhen mit Wasser eine Lösimg her. welche lioh 
zur spektroskopisolum Untersuchung noch bosser eignet, als der Harn selbst. 

Naoh Gamns *) Terftndert ISngeree EinwiriEen des Kmia anf Hämoglobin 
die Eigenschaften des Hämoglobins so. dass eine leichte Hämoglobinurie spektro- 
akopisch verkannt werden kann. Eine Eisenbestimmung im Harn soll dann als 
EiaatB aintnien. 

b) Ist das Spektrum des Sauerstoff-Hämoglobins schwach oder 
nicht sichtbar, so empfehlen Lewin und Posner, sowie Linos- 
sier^) so zu verfahren, dass etwa vorhandenes Hämoglobin in redu- 
ziertes Hämatin (Hämochromogen) übei^fflhrt wird, dessen Spektrum 
stärker ist als das des Hämoglobins. 

Man ivduziert zunächst das Sauerstoff-Hämoglobin. Linossicr schlägt dazu 
vor. der Probe einen Tropfen der Lösung eines hydrosehwcfligsauren Salzes zuzu- 
setzen; dieaeeanoh käufliche Sähe erhält man leicht, wenn man Zinkauf saures sohwef- 
ligsaures Natron einwirken liisst. jedoch nur kurze Zeit, du eine starke Lösimg dea 
Salzes diui Hämoglobin fallt. Statt des Hydrosulfits kann man sich auch einer 
Schwefelammonlösung bedienen, die Reduktion verläuft dann aber langsamer. Das 
Spektrum des reduzierten Hämoglobins ist schwächer, als das dos S;vurrstoff-Hämo- 
giobins; es kann also geschehen, dass das vorher noch sieht bun- .S]H-ktrum ver- 
aohwindet. F6gt man der Flüssigkeit dann einige ^^K^pfen konzentrierte Natron- 
lauge zu, so kommt das Sj)ektnini des Hämochroraogens (Taf. III. 3. Siiektrum 3) 
zum V^orschein, in welchem der Streiten a der dunklere ist; dieser liegt zwischen a 
und ß des Spektrums des Sauerstoff-Hämoglobins. Das Spektrum verachwindiet 
beim Erwärmen auf .')(>" und kehrt In-iin Eikallrn wieder. — Verwendet man .«tatt 
Schwefelammon luid Natronlauge nacheinander sogleich eine überschüssiges Alkah- 
hydrat enthaltende Sehwefelkauum- oder Schwefelnatriumlösung, so entsteht so» 
gleich Hämochromogen. Leider bewirkt der Zusatz, von Kalilauge eine oft sehr 
starke Trübung durch die sich auascheidenden Phot-phate des Ca. u. Mg, so dass 
man nur in dmmen Schichten spektvoakopieiea kaim (Sohum^m)*). 

c) Zum schnellen und einwandfreien Nachweis von Blutfarhsto^ 
im Harn empfiehlt Schümm folgende Extraklionsmeihode, die es ge- 
stattet, den chemischen Nachweis durch die Guajakprobe oder die Ben- 
zidinprobe mit dem spektroskopischen Nachweis zu vereinigen. Mit 

») Vierordt, Zeitschr. f. Biol. 10. 29. 1874. 

*) O. Schümm, Zeitschr. f. Physiol. u. Path. d. Stoffwechsels 190$, «uoh 
separat erschienen bei Urban und Schwarzenbeig 1908. 
*) J. Camus, Th^ de Paris 1903. 

*) L. Lewin und C. Pos n er, Zentralbl. f. d. med. Wteeiltch. 1887. 86S. — 

Q. Linossier, Bull, de la soc. ohim. [2] 49. 691. 1888. 

^) 0. Schümm, 1. o. sowie Müi.ohn. med. Woohensolur. ü. 1488. 1Ü08. 
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dieser Probe wcrdon sowohl Oxyhämoglobin als auch Metbämoglobin 
und eveatuell auch Hamatin nachgewieseu. 

50ccm Harn werden mit 6 — lOcrm Eisessig und 40 — öOccm Äther 
im Scheidetrichter stark geschüttelt. Nach erfolgter Trennung der beiden 
Schichten (eventuell müssen einige Tropfen Alkohol hinzugegeben 
werden) lässt man die untere wässerige Haruschicht abfliosscn. I)i<* 
Ätherlösuiig wird mit 5 ccni Wasser geschüttelt und die wässerig*' 
Schicht wieder abgelassen. Zu der gewaschenen Atherlösung gibt man 
niehrere ccm Ammoniak und schüttelt unter Kühlung Minute. Die 
Reaktion muss nach dem Schütteln noch stark alkalisch sein. Man lässt 
nunmehr die mehr oder weniger stark gefärbte wässerige Schicht» die 
den Blutfarbstoff als Hämatin enthält, mit einem Teil der Atherlösung 
(zum Schutz gegen Reozydation der wässerigen Lösung) in ein am 
besten planparalleles Glas von 2 — 4 cm Durchmesser fliessen, setzt 
etwa 5 — 10 Tropfen gesättigter Schwefelammoniumlösung zu und unter* 
sucht spektroskopisch auf Hämochromogen. Ein Teil der Atherlösung, 
siehe oben, kann zur Anstellung der Guajakprobe oder der Benzidin- 
probe benutzt werden. 

2. Ifan erhitzt den Harn wie zum Nachweis des Albumins 

(S. 1106) zum Kochen; bei Gegenwart von Hämoglobin ist das 
Gerinnsel nicht weiss, sondern mehr oder minder braim, um so weniger 
aber, je mehr Eiweiss neben dem Blut im Harn enthalten ist 

Wesentlich schärfer wird die Probe in folgender Weise. Der Harn 

wird bei g.uiz schwach saurer Reaktion gekocht; falls kein deutliches 
Gerinnsel eintritt, gibt man <>twas Eiweisslösung oder Eiweissharn (blut- 
frei) hinzu. Das entstandene Koagulum wird abfiltriert, ausgewaschen; 
dann wird mit ca. 20 ccm Alkohol, dem einige Tropfen konzentrierte 
Schwefel siuire zugesetzt sind. verri<d)en. zum Sieden erhitzt und fil- 
triert. Das Filtral wird mit A'aOH alkaHsiert und mit einigen Tr(»pf<'n 
Schwefelannnoniuml<tsniig versetzt zur H<'dnktion des Häniatins. Die 
Flüssigkeit zeigt jetzt das .'^jn'ktruni dt-s iläniochrouiogen. Bei Ver- 
arbeitung grösserer Harnmengen gestattet diese Probe den Nachweis 
sehr geringer Blutmengen. — Nach Schümm lassen sich jedoch kleine 
Blutmengen so nicht mehr sicher nachweisen. 

3. Alan macht den Harn mit Aatronlauge stark alkalisch und 
kocht auf. Dabei liefert das Hämoglobin Hämatin, welches von den 
zugleich abgeschiedenen Erdphosphaten aufgenommen wird; der ent- 
stehende flockige Niederschlag ist schön blutrot (Heller)^). Sehr 
empfindliche Probe. 

^) Heller, Zoitächr. d. k. k. Gesellsoh. d. Ärzte zu Wien. 48. 1868. 
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Die Probe gelingt nach RosenthaP) noch mit Harn, welchem auf das 
Liter 1 ccm Bhit zugesetzt ist; bei nur halb »oriel Blut ist sie unsicher. 

Lässt sich die rote Färbung des Niedereohlagea nicht erkennen, weil der 
Ham, z. B. iktenacher, zu dunkel wt, so filtriert man den Niedenohlag ab. Der 

Niederschlag löst sich in Essit;.-;;iurc mit roter Farbe und entfärbt sioli an der Luft 
alimähUoh. — Nach dem Gebrauch von Senna, Santonin, Rheum etc. geht gelber 
Failwtotf m den Harn fiber, der doxoh Alkalien gleichfalls rot wird; der Phosphat- 
niederschlag wird in diesem Falle von Essigsäure mit oitmncn gelber Farbe gelöst 
und färbt sich an der Luft violett. — Auch andere pathologische Farbstoffe (Hämato- 
porph}rrin) enthaltender, hftmoglobinfreier Ham kann nach Filehne einen roten 
Niederschlag geben. T^er hämatinhaltige Niederschlag zeigt das alkalisehe Hämatin- 
spektrum und lässt sich so leicht von dem durch Chrysophansäure oder Uämato- 
porphyrin gefärbten Ifiedenohkkg ontersöbeiden (Garrod) *). 

Nach Schümm darf die Probe nur als Vorprobe gelten, da ihr negativer 
Ausfall kleinere BlubnengeD, die aber klinisoh noch von Bedeutung sind, nicht 

ausschliesst. 

Nach i\lerz^) sind es wahrsclicinlich die Mg-salze und Kalk- 
eiweissverbindungen, welche beim Sieden bluthaltigen Harns mit Kali- 
lauge die Hämatinfällung auslösen. 

4. Gleichfalls sehr kleine Mengen Hämoglobin lassen sich nach 
S tru ve^) im Ham noch nachweisen, wenn man den Harn mit Tannin 
fällt und mit dem Niederschlag die Häminprobe (B. 9) anstellt. 

Struve erhielt Hämin noch aus 20 ccm eines Harns mit 0.023"o Bhit, 
Rosen thal dagegen bei solcher Venlünmmg nicht mehr, wohl aber nooh, wenn 
dem Harn auf das Liter 0,5 ccm Blut zugesetzt war. 

Nach Struve soll man den Ham erst mit etwas Ammoniak oder Aliiali» 
hydrat. dann mit Tannin versetzen, mit Essigsäure ansäuern, den Niedersehlag 
auf einem Filter sammeln, auswaschen und nach dem Trocknen (in jjelinder Warme) 
dar Hftminprobe unterwerfen. Man kann auch den Ham dirdrt mit Tannin, wenn 
ndtig unter Es,sigsäurezusatz. fällen. 

Die Häminprobe stellt man in lolg^der Weise an: Man billigt ein sehr 
kleines Komehen des Niedersehlages auf einen Objektträger, 1^ ein Kodisafas» 

kryställchen daneben, bedeckt mit dem Deckglas und füllt den Raum zwischen 
beiden Gläsern mit Eisessig. Dann erwärmt man das Präparat über einer kleinen 
Fbmine, aber so, dass die Flüssigkeit nidit ins Sieden gerät, indem man zugleich 
den veniunsteten Eisessig immer wieder ersetzt. ]?ei (legenwart von Hämo- 
globin umgibt sieh das farbige Kömchen zunächst mit einer braunen Lösung imd 
es erscheinen dann in der Nahe des NIedentohhtges oder in Sun selbst die duoakte- 

ristisrlion rhombirtclien. braunen Krv.ställehen des HänÜnS. — Strure anf^Siblt» 

die Essigsäure in der Kalte einwirken zu lassen. 

Schümm löst den Tamiinniederschlag in NH3, setzt Schwefelammonium 
hinzu und spcldroskofHert. Empfindliohfceitsgraue I : fiOOO bei Verarbeitcing 

von 100 ccm Ham. 

5. Bosenthal veraschte den Tanniuniederschlag nach dem Auswaschen in 
einer Platinsehale, 16ete die Asehe in einigen Tropfen ^Izsänre in der 'VVIlmie und 

prüfte die verdünnte, wi nn nötig vorlier dureh ein mit Salzsäure gewa-schenes 
schwedisches Filter filtrierte Lösung mit einer Mischung von Ferro- und Ferh- 



») C. RoBciithal. Virchows Archiv lOS. 516. 1886. 
*) W. Filehne. Virchows Archiv 117. 417. 1889. — Garrod, £dinbiugb 
Med. Joum. Aug. 1897. 115. 

^) G. V. Merz. Geneesk. Tijdsch. o. Nederlandsoh-Indifi 47. 2. 280. 1907. 
«) H. Struve^ Zeitsohr. L aoalyt. Gh. IL 29. 
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c^ankalium auf £L»en. Nach Zinaiiz von 0,5 oom Blut zu 1 Liter normalem oder 
eiweisshalti^em Harn Murde selbst noch bei Vanrandung von 20 com Ham deut- 
lich R rHnerblau erhalten, während blutfrner, iicwmaier oder eiweiaahaltiger Ham 

eine viel schwächere Eisenreaktion gab. 

6. Zur Isolierung kleiner Mengen Blut aus Harn hat sich \V o 1 f f 

der schon von Gunning und van Geans^) ausgeführten Fftllong 

des Hämoglobins mit essigsaurem Zink bedient (B. 4). 

Zur Bildung des Niederschlages sollen 30 — 60 oom Ham mit 0,1 Volumen 
3%iger ZinkaoctatlcMung im Wasserh.ul erwärmt werden. Die ammoniukali.Hche 
Lösmig des Niederschlages benützt Wulff zur spektroHkopitiohen Untersuchung. 

Schümm reduziert die ammoniakalische Lösung and spekttoskopiBrt dum. 
Die Empfindliohkeitagrau» fand er dann bei I : £0000. 

7. Sehr empfindlich und leicht ausführbar ist die von Sonnen- 
schein') angegebene Probe durch Fällung des Hämoglobins mit woU- 
ramsaurcm Natron (S. 1117). 

Der Ham wird nach reiclilifliom Zusatz von EsHigsäun» mit wolframsau rem 
Natom gefällt, der Kciunutzig i-o.senroti- .\icd( rschlag aut eint iu Filter gesammelt 
und auf dem Filter in massig verdünntem Ammoniak gelöst. Die braunrot« 
Ix>sung zeigt das S|)oktrum des aikalisclii ti Methämoglobins (Tal. I. 2. SpeJc- 
truiu 2 b). Es la.sscn sich so nocli Sjuiit ii JJlut nachweisen. 

8. Die nunmehr folgenden lU-aivlioin'n beruhen auf der Fähig- 
keit des Blutfarbstoffes und seiner eisenhaltigen Farbstoffderirate (Hämo- 
chromogen, Hämatin), Oxydation zu vermitteln. Das älteste hierauf 
bcnihendo Verfahren ist die van Deensche Guajakprobe , bei 
welcher Guajakonsäure zu Guajakblau oxydiert wird. Diese Oxydationen 
gehen nicht direkt vor sich, sondern es muss Sauerstoff in leicht akti- 
vitu'barcr Form vorhanden aein, wie er im alten Terpentinöl sich vor- 
findet oder im H .^V. g<'Coben ist. Die Aktivierung dieses Sauerstoffes 
kann durch v^Mx-liicilciistc nnorcanische (viele CoUoidc) und nrganischi' 
Sliiff ' (■/.. H. katalytischf FerriH'nte) bewirkt werden. Dw Ixciktionen 
i^iin! (iaher nidit eindeutig. Für den Harn kommt als F<>hleriiuelle ins- 
|)i >i iidcr«' flie (icg<Mnvarl von Leueocy t«Mi i l»c/.w. Eiter i in Betracht. 
Man hat vielfach versucht, diese Prolw schärfer zu machen. In der 
Regel werden die Reaktionen dadurch aber weniger eindeutig. 

1. Guajak|»r(d)en. 

a; Fie alte (luajakpnibe nacli van Deen mit Ttipentinöl. 

D i <' t ! w a j a k |< r <i Ii e. In eiiK'iii l H';iL"'iizr(dir mischt man gleiche 
Teile (luajaktinktur und alttMi Ter|M'nluii i|i s, welches an der Fuft unti»r 
dem Finfluss des la< liN's stark o/.oiihaitig, wie man früher sagte, oder 
w as richtiger ist, an Peroxyden reich geworden ist i^L i e b e r ni a u n). 

>) C. H. Wolf f. Pharm. Zentralh. 28. 617. 1887: Chem. ZentralU. 2B0. 

1888. — J. W. Gunning ur d .T. van (Jeuns. Flietida .'^7. 1871. O. Schümm 1. c. 

*) F. C. äonncnsobcin, Vtjscbr. f. geriohtl. Med. [21. 17. Heft 2. Chum. 
Zentimlbl. 484. 1873. 
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Zu diesem Gemenge, welches hdae Blaufärbung zeigen darf, setzt man 
dann Harn. Bei (iogcnwart von Blut oder Blutfarbstoff tritt nun an 

der BerühniURSstolk' dor Hüssigkoiton orst oin hlaugrüiior und dann 
ein schön blauer Hiiic <Tiif- lioiiii riiH( luitt<*lii wird das (l^Miifiigo mehr 
oder weniger schön blau. NormaN'i- und auch riweisshaltigcr Harn 
gibt diese Reaktion nicht i H a m m a r s t e n) i). Die G u a j a k l i n k t u r 
benutzt man zweckmässig als 1 o^oige Lösung in 96'',oigeni Alkohol. 
Das beim Zusetzen der Guajaktioktur zum Harn sich ausscheidende 
Hars kann dorcfa Zusatz von Alkohol absol. wieder gelöst werden (Hol- 
l&nder}S). 

Die IteakUon kommt naoli Lfebermann in der Weise etntande, dtam 

der Bhitfarbstoff iiuf das in <I» iii 1Vrnentin(")l enthiiltc'no Peroxyd wirkt. Durch 
den entstehenden aktiven iSauerstofi wird die Guajakonjsäure zu Cfuajakblau 
(Gnajafamiiiinoniiid). TeneutiniSI entlriUt weder OsBon nodi HjO« (En gier 
und Weinberg, Carlson, Liebermann, Vitali*)). 

Eiter f^'iht die Blaufärbung Hclion ohne Ter|)ontinöI. Die bläuende Wirkung 
des Eiters seht im Gegensatz zu der des Blutfarbstoffes beim Erhitzen verloren. 
Einen in Zenetzann befindlichen, aOcalisohen Harn mtns man Toriier sclLiraoh 
ansäuern. I).i.s Terpontinöl .soll am Tageslicht, die Ciuajaktinktur in dunkler 
Flasche aufgehoben werden. Die Reaaentien sind in zweifelhaften Fällen mit 
Blut auf ihre Brauchbarkeit zn prüfen. I>ie Probe ist sehr scharf. Bei negativem 
Ausfoll sind daher auch .Spun>n von BIttt ausasiisch Hessen. 1^*1 positivem Ausfall 
ist, da die Probe nicht entsobeidend für Blu^rbetoff ist, die Probe duxeh andere 
Proben zu kontrollieren. 

Nach Alsberg bläut Hämoglobin (und seine Derivate) wahrscheinlich 
deshalb, weil es in Gej^enwart von H.Ö, Eisen abspaltet. Carlson sowie Pighini ^) 
betonen die Wirksamkeit von „kolloidalem Eisenoxyd"; letzterer glaubt, dass 
bei der Guajakreaktion des Blutes das Hauptelement das ausserhalb des Hämo- 
befindliohe Eisoi des Blutes «ei 



Die Reaktion mit Guajakonsätire (sowie mit Aloin, siehe 
später) wird von allen eisenhaltigen Derivaten des Hämoglobin gegeben. 
Mit Hamatoporphyrin ist dieselbe negativ (Backmaster). Blut 
gibt die Guajakre:iktion auch nach dem Aufkochen. Eiter nicht. 
Hämatin, Häinin geben die Reaktion, Bilirubin nicht (Lesser, Moi- 
tessier) ^). 



*) O. Hammarsten, Lehrbuch d. physiol. Ch. 6. Aufl. 1907. 647. 

*) Hugo Holunder, Budapest! orvoei ujsdg 1906. Nr. 39; Jahresber. f. 
Tiefch. 35. 141. 100.-. 

Lieber mann, Pilügers Arohiv 194. 207 u. 227. 1904. — Vitaii, Jahresber. 
f. Tieroh. 18. — C. Engler und Weinberg, Ber. d. ehem. Geaellsoh. 11. 3046. — 
a E. Carlson. Zeitschr. f. phvsiol. Ch. 48. 50. 10<)6. — L. Liebermann und 
P. Liebermann, Pfiügers Archiv 198. 489. 190ü. 

^) K. L. Alsberg, Archiv f. ezper. Pathol. n. Pham. 1906. Supplement- 
band. SchniiedeberK-Festschrift. 5. 39. — O. Pighinl, Aroh. Fisflilogioa 4. 97. 
1908; Jahresber. f. Tieroh. IIb. 186. 1908. 

*) O. A. Buokmaster, Joum. of physiol. IC 46. 1907* — E. J. Lesser, 
Zeitschr. f. Bi0L-49. 671. 1907. — J. Moitessier, Oompt reod. 800. biol. 67. 
373. 1904. 

lf«abao«r-Uapp«rt, AoatjTM dM iiidriM. lUAafl. 78 
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Nach S c h u iii m ' i orrcicht man die tjn'issto (loiiauigkoit (1 : 40(X)0'), 
wenn man zu 6 ctin Harn 3—5 Irüpfeii Guajiiktiiiktui und 20 Tropfen 
Terpentinöl hinzusetzt und unter öfterem Schtttfeeln einige Minuten stehen 
lässt. 

A. Bolland') bedient sich statt der Guajakttnktur einer 0.5%igen 
Losung von ( Juajaconsäure. Bolland gibt die Knipfindlichkcit^crcnzf zu 1:12 »KX) 
an. Durch Zusatz von Zitronensäure wird die (iuajakreaktion dies Blutfarbstoffes 
nicht gestört, die Reaktion mit Eisensalswn dagegen gehemmt. 

Nach Schröder *) soll man ffir vmvohiedene Blutverdiinnunf^en verschieden 

konzentrierte ( !uajaktinkturen benutzen, und zw.ir .">. 0.5. und 0.1",,i^e in 96",,igem 
Alkohol. Bei Verwendung von Harn diR-kt hoU man je 2 com (iuajaktinktur und 
Terpent inöi mit 10 oem Harn Bosammengeben. Bei Benutzung eines Ätherextraktes 
nacli Weiter je 1 eem ( liiiijaktinktur. Terpentinöl und Ätherextrakt. — Naeh 
Schümm und KothsuhiUl kommt, man sehr wolU uiit einer Ciuajaktiuktur 
tau, wenn man rieh an die obige Vorsobsift von Sohnmm hÜt. 

Schümm gibt doch dem Terpentinöl den Vorzug vor dem Wasser- 
stoffsuperoxyd (s. unter b), vorausgesetzt, dass man gutes Terpentinöl 
hat. Dieses beschafft er sich in folgender Weise. Kan lässt käufliches 
Terpentinöl in weiten, flachen Schalen in dünner Schicht bei Zimmer- 
temperatur am Tageslicht längere Zeit stehen. Es wird dabei dick- 
flüssig und riecht kaum mehr wie Ter|iontinöl (das spezifische Gewicht 
bi'trägt 1,23 {»»'gen 0.H7 des frischen Ole.s). W<»gen der Sirupkonsi-^ten?: 
ist dieser an sich sehr wirksame Sirnj) uiiuNviuiiet. Man verdünnt ihn 
daher mit etwa der fiinffaclicn .Mcntje tjou rdniiichen Tcrpenlinides. Dieses 
()1 hildet reichlich Jud dua Judkaliuudüsung als Zeichen meiner Wirk- 
samkeit. 

(lalle lil.äut häufit» Pfnajaktinktur 'Schümm)*), liier das Ver- 
halten von (iallenharn ist mir nichts bekannt geworden (Schul ■/.). 

Die Verwendung des Terpent inrils hat manehe Nachteile. Vor allem 
den, das.s die Wirksamkeit sclir verschieden ist. jo nach der \'orbehandIung. 
Ferner ist das Verschmieren der Reagensglftser unangenehm. I.<etztere.s lässt sich 
nadi St liacr 'M crlielilich mindern, wenn man als Tj()sunL'smittel des ( Hiajak-HaneS 
und de8 BlutlarbätüUeü hoch konzentrierte Chloralliytlratlo.sung benutzt. 

b) Die (iuajakprobe mit Wasserstoffsuperoxyd. Wasserstoffsuper- 
oxyd ist vielfach als Ersatz für Ter])entinöl empfohlen worden (SchmilinsKy , 
Holländer. Schaer. Carlson)'); Carlson unt4^>rschüttet ein Gemisch von 
Harn und (Juajaktinktur mit Wa8sier8toff8uperox>tllÖ8ung. Die Blaufärbung ent- 
steht dann in dem uiiten-n Teil der Flüssigkeit. Nach den eingehenden V'ersuchen 
von Sehn mm .steht das Wasscrstoffsaperoxyd dem guten 'lerpentinöi an £m> 
pfindlieiikeit aber nach, s. vorher. 

>) J. O. Schümm. Zeitsclir. f. physiol. Ch. 48. 09. 1906; M. 37S. 1907. 

») A. Bolland. Zeitsehr. f. analvt. Ch. 4G. «21. IIK)" 
») Knud. Schrüder, Jahresber. f. Tiercii. 37. 188. 1907. 
*) O. Seil u mm. Zeitschr. f. phvsioL Cli. 50. 1907. 
«) E. Schaer. Pharm. Zcntnilbl. 46. 568. 1905. 

*} iSuhmiliasky, Müuuhuuer med. Wochenschr. 2145. 1903. — H. Hollän- 
der I. 0. — Ed. Schaer L c. — CarUon 1. c. 



Digitized by Google 



H&muglobin. Nftohweis. 1229 



Eine ganze Anzahl von Fehlerquellen bei dieser Guajakprobe, 
BOwie bei den anderen OxvdatinnsprolK'n. wird aiisgoschaltet, wenn 
man den Nachweis nicht im Harn direkt, sondern im nach Ansäuern 
mit Eisessig gewonnenen Äth<'rt'xtrakt anstellt. Diesen Vorschlag hat 
zuerst Weberl) gemacht. Von der V'crwendung des Essigsäureäther- 
extraktes ist dann später vielfach (iebrauch gemacht worden. 

Die genauere Vorschrift zur Herstellung des Essigsäureäther- 
extraktes siehe S. 1224. 

2. Prohen mit Barl» a dos- \ 1 o i n. Aloin wird unter .■iiinlichen 
Bedingungen, wie sie bei der (iuajakprobe in Betracht koninien, rot 
(Schaer, Klunge, Rossel, Boas u. a.). 

a) Vorschrift von R o s s e 1 2). 4 — 6 ccm Harn werden ndt 15 — 20 
Tropfen konzentrierter Essigsäure und 6 — 8 ccm Äther lebhaft ge- 
schfitteli Zum dekantierten Äther werden 16 — ^20 Tropfen altes Teipen- 
tindl (oder 10~20 Tropfen frisches .starkes Wasserstoffsuperoxyd) hin- 
zugegeben und dann 90—40 Tropfen frischer Lösung von Barbados- 
aloÜL Nach 1— -3 Minuten tritt Rotfilrbung ein. Beim Terdünnen mit 
dem gleicben Volum Wasser wird die Farbe intensiv kirschrot. 1 : 10000 
Blut werden sicher angezeigt. Störende Stoffe sollen im Harn nicht 
vorhanden sein. Die Aloinprobe ist also nicht sehr empfindlich. 

Die Aloinlösung wird bereitet durch Auflösen von Aloin in mit 
dem gleichen Volum Wasser verdünntem Alkohol von 90 o/o. 

b) Vorschrift von Boas'). Der E8.siggäureätherextrakt wird mit 20 bis 
30 Tropfen Terpentinöl und 10 — lö Tropfen Aloinlösung versetzt. Einige Tropfen 
ea U o rofe t m beoohlemugan die Reaktion. 

Schaer verwende t starkes ChloxBUljdiftt ab LQnmgiintlttd. T. Torday*) 

verwendet 3"(> alkoholische Ijtisung. 

M- Einhorn^) stellt sich ein Aloinpapier durch Tränken von Filtrier- 
pafrier mit einer Lösiing von Aloin in TO^oigem Alkohol her. Dieses Papier wfad 
m die zw untersuchende Flüssißkeit einj^etauclit und dann mit Was-Herstoffsuper- 
oxyd übergössen. Binnen V« bis 1 3Iinute soll Blaufärbung eintreten. LÄngeres 
Warten ist nicht sn empfelüeii. 

3. Verfahren von R. u. 0. Adler^). Benzidinprobe. 

Die Fkobe kann angestellt werden mit einer wtoerigen Blut- 
lösung oder auch mit Essigsftureätherextrakt (s. vorher). 

^) H. Weber, Berliner klin. Woohenaohr. 441. 1893. 

*) O. Rossel, Deutsohes Aiohhr f. klin. Med. 76. 008. 190S. — Deraelbeb 

Oompt. rend. de la soc. biol. 55. 347. 1003. 

•) J. Boas, Deutsche med. Wocheiiaclir. 00. 865. 1903. 

*) E. Sohaer, Zeitsohr. f. analyt. Ch. 42. 7. IflOS. — A. Torday, Ortori 
Hetilap 49. 229. 1905; Wiciu r klin. Rundschau 19. 453 u. 491. 1900. 

') M. £inhorn, Deutsche med. Woohenaohr. 33. 1089. 1907. 

•) R. und O. Adler, Zdtsohr. i phnfoL Ch. 41. 67. 1904. — D. Vitali, 
Bull. Chim. Farm. 42. 177. 1903; 43. 81. lOOA. — N. Tarngi, Oab «Um. itaL 
32. n. Ö05. 1903» 33. IL 216. 1904. 

78^ 
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Zur Anstellimg in wässeriger Lösung wird mit etwas Wasserstoff- 
snperozyd nnd einigen Tropfen Essigsäure versetzt und hieranf einige 
ccm Benzidinlösung hinzugefügt. Bei Gegenwart von Blut tritt eine 
prachtvolle Grüntärbung auf. Auch nach dem Kuchen ist die Probe 

positiv. — Bei Verwendung eines Essigsäure Ätherextraktes verfahrt man 
in der gleichen Weise. Man setzt alkoholischer Heii/cidiiilosun^ etwas 
HoOg und einige Tropfen Essigsäure hinzu. - Zur Verwendung koininl 
eine in der Hil/.e kon/.eutnerte und nach dem Abkühlen filtrierte alko- 
holische Lösung von Benzidin. 

In der gleichen Weise wie Blutfarbstoff können wirken : Eisen- 
oxydulsalze (Vitali), Rhodansalze (Tarugi), oxydierende Fermente 
(indirekte Oxydasen). Auch reduzierende Substanzen können störend 
wirken (Harnsäure). Bei Verwendung einer gekochten Flüssigkeit bezw. 
eines Essigsäure-AUicrextralctes (nach Weber) lassen sich diese Fehler- 
quellen umgehen. 

Die Probe ist mit Blutl("tHunpen 1 : 1(K) 0(M) noch deutlich. Guajakprobo 
1 :ß()00 (KuHor): Tei oh man nsclie Probe 1 : 20 (XM) (H. und O. Adler). Nach 
Sehn nun und Westuhai ') iüt die Eiupfindiiclikeit Hogar 1 :200Ü0Ü (die der 
Guajakprobe 1 : 26 000). Bfit Harn ist die Reaktion weit weniger empKndlieh 
(Sohumm). 

Die im Handel vorkommenden BenzidinpräparaU; sind nicht gleichwertig. 
Vonichrift«mä8.sin herge8t<«llte Ltisungen zeigt<'n gengentlloh achon nach 5 Tacen 
eiiie deutlielie Al)nalnne der WirkKanikeit. Es kommt vor. djias ältere Benzidin - 
lösimgen an aich bei Zu.satz von Wa8ser«toff.su{)eroxy<l luul Es-sigsäure schon eine 
blaulichgrOne Färbung geben. Man hat daher die Benzidinlösimg vorher einer 
Prüfimg zu imter/.ielien (Schümm und Westphal). Daa Benaidin Merck wild 
mehrfacli emptolilen (iSchumm. Walter) ')- 

Senial-^) empfiehlt die l{en/,i(lin|irohe in folgender Form. Man 
lOst in der Wärme 1 g ßenzidin in 10 ccui Eisessig und 30 ccni Wasser, 
filtriert und ergänzt das Gesamtvolum äuf 40 ccm. Zu 85 ccm Harn 
fügt man einige Trupieii lO^/oiger Essigsäure und erwärmt leicht bis 
zum Erscheinen einer geringen Trübung. Dann filtriert man den Harn, 
wäscht das Filter mit heissem Wasser, tränkt es zuerst mit Vs ver- 
dünntem H2O2 (12 Vol. 0/0) und nachher mit Vs ccm der Benzidinacetat- 
lösung unter Drehbewegungen des Trichters, so dass alle Teile des 
Filters durchfcuehtet werden. Die geringsten Biutspuren bewirken fast 
sogleich eine starke blaue Färbung dos Filters, welche durch Zusatz 
von Essitisänre ur.ui, dnreh Salzs.äure gelb wird. Eiweiss und Eiter ent- 
hallmde ll.irn«' können nach <'iniij;«'r Zeit, wenn das Filter trocken go- 
woriien ist. eine von der charakteristischen deutlich verschiedene 
schniulziggrüne Färbung zeigen. 

M O. Schümm und C. Westphal. Zcitschr. f. pliysiol. (3l, M. 618. 190Ä. — 
O. iSohumm, Deutsche med. Woohensohr. 1741. li>U7. 

') B. Walter, Dentsohe med. WooheoBofar. 36. 300. lOlOi 
*) O. Semal, Ann. de pharm. 14. 146. 1908. 



Digitized by Google 



Hämoglobin. NaohweSs. 



12B1 



Ntfdk Oeltinger und Girault V) ist die Empfindlichkeit der Benzidin- 
probe 1 1 260 000, die der ran Deen -Webersellen Goajakprobe 1 ; 26000. 

>r. Einhorn stfllt sirli fin solir rnipfindIiohp8 Benzidinpapier her, indem 
er mit benzidingesättistem Eisessig Filtherpapier durchtränkt. Das Papier wird 
in die betreffende FluBBisfceit eingetauoht und dann mit Wa a aen itoif e u peroxyd 
Übergos-sen. Die rJrünfärDung soll inncriialb Minuten eintroton. 

Weinberger empfiehlt die mit der zu untersuchenden Flüssigkeit duroh» 
KOT mifte in die H^O^-Loeung eintanohen ra nwseiL Die 
durch EintriM ] T ti Ix-dingto Siiontjinbh'imin« Mf il)( dann nun. 

Utz^) emuiiehlt eine konzentrierte Lösung vun lk>nzidinpurpurBäure Merck 
in BIwaMg oder AUmhol, Ton welcher man 10 — 12 Tropfen mit 2% — 3 com 3<^oiK^m 
Wanerstoffsuperoxycl mischt. Die Pyn(Iinlösun>? ist nicht haltl)ar (Utz). 

Siegel *) hatte angegeben, dass die Benzidinprobe mit Milch und Eiter 
kleine Reaktion gebe, daas sieh der BItttburbetolf bei dieter Reaktioii Ton den 
OinrdaHon untcrHclioide. Dieser Angabe ist aber von Sohamm and Westphftl 
widbraproohen worden. 

4. V (' r f ;i Ii r <• n von K. u. ( ). A d I c r •' ) rii i t M a 1 a c h i t ^ r ü n. 

Man versetzt den Essißsäure Äthenoctrakt mit Leuconjalachitgriin- 
reagens und etwas Wasserstoffsuperoxyd. Sollte hierbei etwas von 
der Leucübase ausfallen, so kann diese durch etwas Eisessig wieder 
in Ldsung gebracht werden. Bei Gegenwart von Blut tritt Grün- 
färbung anl 

Das Reagens stellt man folgendcrmassen dar: Man bereitet eine konzen- 
trierte ly'isuntr der völHj; farblosen, eheinisch reinen I>euoohaHC *) des Malachit- 
grün (Tetnuaetliyldianüdotriphenylmethan) in EiaeHHig. Zur Entfernung der 
selbst bei Veniendung eines \^llkoninien farblosen Präparates meist auftretenden 
minimalen (JrünfärhnnK setzt man der Ltisun^ eine gleiche Menge von Chloroform 
zu. Man tix)|»tt nun in die Mischun^^ unter vorHichtigem »Schwenken so lange 
Wasser, bis das ('hioroform vollHtandi^ ausgefallen ist. Hierauf tnont man das 
grün gefärbte Chloroform von dem di>nit>er befindlichen Reagens. Eine etwa 
vorhandene Trübung des iieui<;ens. welche durch Ausfallen der Ijeucobaae bedmgt 
sein kann, vnrd durch Zusat/. von Eisessig beseitigt. Sollte das Reagens noch 
Spun'n einer ( Iriinfiitbunc aufweisen, s<^ wini diese durch \usscliü(t«'ln mit wenig 
Cnlorofonu beweit igt. l>as so bereitete Reagens muss vollkommen farlilos sein. 

Bei G^enwart reichlicher Mengen von Eisensalzen kann trotz. \ (irliandBn» 
sein von Bltit die ( rrünfarlmng aushieihon und an den-n Stelle eine (ielbfarbimg 
auftreten. Ei.-W'nsalze sind daher auszuseldiessen. was im Harn imd namentlich 
im EssigtÄure-Ätherextrakt der Fall ist. 

liie Schärfe der Reaktion ist die gleiche wie hei der Benzidinpro>>e. Nega- 
tiver Ausfall dieser beiden Proben zeigt, dass selbst minimale Blutspuren fehlen. 
Bei positiTem AvaEall sind die obenerW&hnten Felilerqaellen tu berfioksaehtigen. 

6. Die Paraphenylendiaminchlorhydratprobe. von 
BoaB?). 

Oettinger und Cürault, I>a semaine m^. 2ti. 32ö. 1906L 
^) ILEinhorn. Deutsche med. Wochensdir. 83. 1089. 1907. — Weinberger, 
Hünohener med. Wochensdir. 55. 2538. I9<)8. 
') F. ütz, Chemikerztg. 31. 737. 1907. 

*) M. Sieffei, HÜnoliener med. Wodliensolir. 88. 1579, 190S. — Sohnmm 

und VV^stphal I. c. 

R. und O. Adler, iieitsphr. f. physiol. Ch. 41. 07. 1904. 
*) Reme J>ouoobase, sowie fertiges Reagens liefert Orossdvogeiie Wilhelm 
yAdler, Karlsbad. 

J. Boas, Zentralbl. L d. inn. Med. 27. 601. 190& . . 
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Zu dem Eisessig-Ätheratisziig werden 1 — 2 Tropfen 0,50 oige Para- 
plienvlendianiinchlorhydratlösung und 1 ccm n/g alkoholische KOII zu- 
gegeben. Nach Zufügen von 10 — 15 Tiopfen 3o/o ligOg und kurzem 
Umschüttela färbt sich die Flüssigkeit bei Anwesenheit ron Blut oliven- 
grün, wobd der grOne Ring zwischen Äther« und HjO^-Schicbt beson- 
ders charakteristisch ist Die Probe mit Guajakttoktur oder Aloin ist 
für verdOnnte BlntlOsangen etwa gleichwertig, die Benddinreaktion ent- 
schieden schärfer. Dagegen ist die Probe für den Harn nach Schümm 
weniger empfindlich. Sie bietet aber den Vorteil, dass blutfreier, eiler- 
haltiger Ham keine oder nur sehr undeutliche Reaktion gibt. 

Sohumin und Rematedt •) empfehlen bei dieser Reaktion bei wäs-serif^en 
Bhltlöenngen die Rcagentien in folgender Reiluiifolge zuzusetzen: 2 Tropfen 

^"»•/oige PantphenylendiaminchlorhydratlüHung, 1 ccm alkolioliache KOH. 1 ccm 

U,U| und dann tropfenweise etwa 5 Tropfen 30% ige E.s^igsäure. Der oharak- 
terisasohe Farbemiiiiaohla^ tritt heam Zvmix der EssigsäuxiB ein und sirar zu- 
nächst momentan OliTgmnfilrbiiiig; allmthlioh entsteht Bot>» Biaiiiiiot- odor 

Violettfärbung. 

6. E. Rieglera Hydrazinreagens auf Blutfarbstoffe^). Die Re> 
aktion beruht darauf, da» dnidl Redaktion mit Hydruzin in alkaIi8ch-alkolÜ>- 

lieeher Lösung Ifümocliromogen erzeugt tmd spektroäkopisch identifiziert wird. 

10 ocm Harn werden mit 10 com Reagens geaohüttelt and ^2 Htimde stehen 
gelassen; dann spektroskopisoh auf die S tr e if e n des Hämochromogens geprüft. 
]iei sehr geringen Blutmengen wird das Koclikoagulum eventoeU naoh Znatktx 

von Eiweis.s (s. vorher) mit dem Reagens beh;indelt. 

Das Reagens wird hergestellt, uidem man 10 g Natriumhydroxyd in 100 ccm 
Wasser löst und diese Lösung mit ö g Hydrazinsulfat bis zur Lösung schüttelt 
Dann wenlen KX) ccm Alkohol von 9ü*'o zugefügt und nach Schütteln imd zwei- 
stündigem Stehen filtriert. Das Reagens ist was.serklar und imbegrenzt haltbar. 

7. Die Blutprobe mit Phenolphthalein. Phenolphthalin wird durch 
Sauerstoff übertnigiing SU Phenolphthalein (Meyer). Uts*) bestätigt dieee ^r*^^ 

von Meyer. 

Slüwzüw*) gibt folgende Vorschrift: Man löst 2 g Phenolphthalein in lOOocm 
20%iger Lauge und reduziert mit 10 g Zuüctalg. Die durch Erwärmen farbkw 
gewordene Flüssigkeit wird unter flüssigem Paraffin aufbewahrt. Zur Reaktion 
mischt man I com derselben mit 2 ccm der zu unteisuchenden J^Uüssigkeit und 
setzt 1 — 2 Tropfen 10%iges Wasserstoffsuperoxyd Unzn. Bei Ck^^wüt Ton 
Blut tritt sofort eine deutliche Rotfärbung ein. 

Delöarde und Benoit halten die Phenolphthsleinprobe für brauchbar, 
Pozzi-Esoot*) verwirft sie dagegen wegen zu zahlreicher Fehlerquellen. Er erhielt 
anoh in einigen blutfraien Haniea positive Reaktion. 



>) O. Schümm und H. Remstedt. Zentralbl. f. d. inn. Med. 27. 992. 
1906 ; 8. auch bei Schümm. Ze^itschr. f. phvsiol. Ch. 50. 390. 1907 sowie Zen- 
tralbL f. d. Physich u. Pathol. d. Stoffw. chsV ls 1908. Separatabdruck. Seite 0. 

•) E. Riegler, Zeitsclu-. f. analyt. Ch. 43. 539. 1904. 
3) F. l t /. Chem. Ztg. 1903. 116 <. — £. Meyer, Mfinohn. med.Woohen. 
sohrift nm. 14ü2. 

*) B. J. Slowzow. Jahresb. f. Tierch. 39. 116. 1909. - Wratsch IWU. 641. 

^) Del6arde u. Benoit, CV)mpt. rend. soc. biol. 64. 1048. 1908. — 
L'echo mM. du Nonl IS. 326. 1908. — M. £mm. Pozzi-Bsoot, BulL soÄ. 
ohim. de Bdgique 22. 415. 1908. 
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VI. Methämoflobin. 

A. Vur kommen. Das Metiiämoglobia iat im Blut und Uam angetroffen 
«ocdMi; doeh vtod iiii^t.alle Idor&ber gemachten Angaben TerBesIieh, da der 
Nachweis öft^r auf < \no unvollständige spektroskopischf UntorsiK Imtiu' u« ^jriindet 
war und deshalb \'erwechslun|nBn mit dem üämatin nicht auageäciiloiitttin sind. — 
Nach Hoppe-Seyler ^) entiiSIt jeder Ham mit oelostem Blatiarbstalf in friaehem 
Zu.stAnd 5leth:iningIo]){n. das beim Stehen dn nams aber SU Hftmoglobin und 

weiterhin zu SauerMtoft-Hanio^^lobin wird. 

13. Eigensohtif ten. 1. Das Methüraoglobin Ix-sitzt dieHellx' elementare 
Zusammensetzung wie dasOxyhämoglobin, hält aber den Sauerstoff fester gebunden. 
Durch sehwache Oxydationsmittel ( Ferricvarikalium etc.). durch die Einwirkung 
saurer Salze etc. verwandelt sich das SaucTstoffhämogiobin in Methämoglobin 
(S. •2'8). Envännen des Harns allein auf ungefähr 4<i" Ix'wirkt nach Lewin und 
Pnsnor-) flie t^hf>rfiihrung des Svuerstoffhiimoglohin.s in Methänioglohin. stärkerei 
Krwanat n (auf ungefaiir 48") füiirt zur Bildung von Hämatin. Rt'<lukt ionsniittel 
( S( liw i ft lammon etc.) verwandeln das Methämoglobin in sauerstofffreies Hämo- 
glubLn. das scinrrscits wieder Sauexstoff aufnehiuMi kann. Die Fäiünia bewirkt 
die gleiche Reduktion. 

2. Das Methämoglobin krystallisiert in braunen nu k ro a kopiachen Nftdelehiea 

oder Tafeln; sehie Lösimgen sind gleichfalls braun. 

3. In neutraler Lösung zeigt this Mothämoglobin das Spektrum Tafel T 2a. 
Die vier Stn-ifen entsprechen nach Bertin-Sans den Wellenlängen 633, 58(). 
538,5, 5(X»; nach Vierordt liegt iler Streifen I des MethänioglobinH|X'ktnim8 
zwischen C L5 D und C 65 I>. der Streifen II zwischen D 8 £ und D 30 £ und der 
Streifen III zwischen D 73 K luid K "> F. 

Die Streifen II und HI besitzen nahezu die Lage von a und ß im Spektrum 
des Sauerstoffhämoglobins, nur ist II hlass^r als III. im fJegensatz zu den Hämo- 
globin.streifen. Nach Araki. sowie nach Di t trieb') rühifn diese zwei Streifen 
von Hämoglobinresten her. nach Bertin-Sans sind sie dagegen dem Met hämo- 
globin eigentümlich. Streifen 1\' ist am besten bei gnisser Vertlünnung der Lösung 
zu sehen. Dar Streifen I. der dunkelste und auüälligste, fällt zusammen mit 
dem Streifen dsa Hämatins in saurer Lösung (Taf. I Sa) und dem des Cholecyanins 
in saurer Lösung (Taf. 11 fia). Auf Zusatz von Ammoniak nimmt aljer das 
Methämoglobinspektrum dim Aussehen von Taf. II 6li an und ist dadurch vom 
alkaltschen StK'ktrimi des Hämatins und des Cholecyanins versclüeden. 

4. Seine übrigen Eigenschaften sind die des Hämoglobins; doch unter- 
scheidet es sich von diesem noch dadurch, duäs es durch basisch essigsaures 
Blei oder in neutraler L6eang dnroh nentrales eaeigsaiiiee Blei gefftllt wird. 

CS. Nachweis. Dar Xaohweis des Hethämoglobins ist nur durch das Spektro- 
skop sicher zu führen. Doch darf man sich nicht allein durch das Auftreten 
des Spektrums, welches das Methämoglobin in neutraler Ixisung zeigt, zur An- 
nahme bewegen las.sen. dass der Farbstoff vorhanden sei, sonrlern hat, um \'er- 
wechselungen, namentUoh mit Hämatin >'or7ubeugen, das Spektrum nach B. 3. 
noch näher zu untersuchen. Die daselbst angegebenen Reaktionen lassen sich 
ancll mit Harn rocht wohl ausführen. 

Beeinträchtigt kann das Sjwktrum des Methämoglobins werden durch die 
Gegenwart anderer Farbstoffe, die so wie das Hämoglobin selbst ein Absorptions- 

*) Hoppe-Seyler, Zeitschr. f, physiol. Ch. 5. 6. 

•) L. Lewin und C. Posner. Zentralbl. f. d. me<l. Wissensch. 1887. 355. 
H. Bertin-Sans. Comptes rcndus 106. 1243. 18S8. - Vierordt. Die 
quantitative Si>ektralanalvse etc. Tübingen lH7r>. (V). — T. Araki. Zeitschr. f. 
physich Ch. 14. 4Üö. 1890." — P. Dittrich, Archiv f. exper. Pathol. 4». 247. 1891. 
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■pektnun bedtseii, dBran Starrifan üi ^ Regkm der S twÜ Bi i des Meth&moglobhis 

(in alkalischer Lösung) fallen, oder die. wie der Gallenfarbstoff oder das Frobilin. 
das Gesichtsfeld verdunkeln. Der Gallenfarbstoff lässt sich in solchem Falle in 

num den Ham mit Ammonialc sehwadi ftlkftlfaeh maoht 
und mit riilf)ir:ilrium ausfällt. Saurrstoffhäino^'loluM sowie Urobilln lassen sieh 
vor dem Metiiäiuoglobin nicht abscheiden; ist diu Gegenwart dieser für die Beob- 
aohtong stSfcnd, so ftllt man den Ham, nach Bnllmning des Galfam fa r bs tofliBB 

durch f 'Iilon iloinni. mit husisch essignaun^m Blei, zerlegt den Xiederschlnu mit 
kohlensaurem Natxon und untersucht die so gewonnene Farbstofflösung spcktio- 

VII. Die Proteinsäure a des 11 u ins. 

A. Vorkommen und Bedeutung. 

Erst in mniorer Z<>it ist eine Grupjx.' von StoffiMi bekannt ge- 
worden, die offenbar hochniok'kulare Verbiii(luiigon < ii!halt, die durch 
ihren Stickstoffgehalt sich als in Beziehung zum Eiweissstoffwechsel 
stehend dokumentiert Hierher gehört die Uroprotsäure Cloettas, die 
verschiedenen Oxyproteinsäuren, die Bondzynki und seine SchOler 
beschrieben haben, die Uroferrinsäure von Thiele und andere Sub- 
stanzen mehr, die man früher zu den stickstoffhaltigen Extraktivstoffen 
des Harns rechnete. Die Darstellung und cheniisrhe CharaktnrisieruiiG; 
dieser Proteinsäuren ist schwierig, dagegen ist verhältnismässig leicht, 
sich ülwr die absolute Monge dieser Stoffo oinon Anhaltspunkt zu ver- 
srhaff<-n. Ks sciifinen bestimmte I5eziehimi;en z\vis< heii der Menge di-^-ser 
Stoffe und bestiiiitiiten Ki kraIlkuIl^ell zu bestehen, so dass die l^estini- 
iiiung (li<'S<'r Stoff<- betra(:htli«ii«'s klinisches Interesse gewonnen hat. 
Hei tier Schwierigkeit <ler Daistelhmg ist es nicht zu verwundern, dass 
die Angaben üi>er die Eigenschaften l)eträchtlich voneinander abweichen. 

Es seien zun&chst die Beobachtungen der Reihe nach au^efQhrt 

CS. Veit beobaohtete zuerst im Ham eine N- und S- enthaltende Subetanz. 

die obf-nso wie der Harnstoff eine Vorbindung mit s;d}K>ters.uin ni' Quecksillw^r- 
oxyd eingeht, deren Elementaranalyäe aber keine übereinstimmenden Ergebnisse 
hatte. Er berechnete die Menge des in dieser Substanz enthaltenen KohfenstoffiB 
auf Itis /ti ]2 l: pro Tag. Pettenkofer und Voit lKrcchn(<t<-n spftterden C-dt-lialt 
die»er Verbindung auf etwa 5 g beim Menschen. BundzynsKi und Gottlieb 
gelang es 1807 aus dem Ham von Hunden eine neben Harnstoff durch salpeter- 
«aures HgO fäliliüf. S iiirc dar/UHt llcn und zu analysieren, die sie wegen ihrer 
Ähnlichkeit mit der von Maly bei Oxydation von Eiweiss mit Permanganat ge- 
wonnenen PeroxA proteinsaure „Ox3rproteinsaure** nannten. Bei Phosphorver- 
giftung soll diese Same Vermehrt sein. Sie fanden, das« der X der Säure 2 — 3°o 
vom Gc»amthariiätick»toff des Menschen und 2^% von dem des Hundes aus- 
mache. Töpfer gelangte bei einer Nachprfiftmg dieser Angaben zu einem in 
braunen DriiHi'ti krystailisicRMKh'n. sauren, dmcli alkaliKchc Sublimathisimg falliiart n 
Stoffe. Kr bereclmete im Hum die vorliandcne Menge Harnstoff, Harnsäure, 
Ammoniak. Alloxurkörper, Kreatinin und Hippursäure und fand ao, da» von 
der Cicsamtmenge des Hamstickstoffs nur ein Best von 7*«*% ^ Substanzen 
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anbekaDntar ArtdbrigbHeben. — Oloettft^y isolinte ein Gemenge von Bbma der 
QzjpflOteinBäuregrupp«^, das er Uroproteinsäuro nannto. Bei Zoraetenng mit 

Sobwefelsäure erliielt er Ameisf-nsaui-e. Kohlensäure und Ammoniak. 

PregP) ginc auf die Voitschen Angaben zurück, isolierte ein nach dem 
damaligen Stund der Frage einheitlich emmeinendes Gemenge von Oxyprotein- 
sauren und Iwstutigte die Zahlen\vert<> von Bondzynski und Cot t lieh. — 
Pfaundler fand bei seiner Fraktionierung des Ili msticicstoifb eine Cirupi)e, die 
durah PhoBphom'olframRäure nicht fällbar ist und deren Stidcetoff fett geounden 
ist. die ungefähr hinHichtlich ihrer (Jrtm.senoixlnung dem entsprieht, was Bnnd- 
syn»ki und (iottiieb für ihre Oxyproteinsaurt^ ermittelt liatten; in diener 
Cnruppe ist ein beträohtHoher Teil cfer Ozyproteinsanro enthalten. — Bond- 
ZTnski und Panek gewannen au8 der Ox^-proteinsäure durcli Bleiessigfällunp 
eine andere Säure, die nie Alloxvproteinsäure nannten, deren Anteil am Cie- 
samtetiokBtolf sie zu 0,68% bezifferten. In 24 Stunden wurden 1,2 g AUoxy* 
protein.HÜure ausgeschieden. - • Donz^ und La in h Ii n)^ hereolmeten die fiesamt- 
menge derjenigen mangelhaft charuiiterisierten Stoffe, deren Quantum undX-Uehalt 
noch nioht beetimmt war und fanden, daas dSeaelben 2,0 — 8>4^o ^^^^ Geeamtetiok- 
■toffH aunmarliten. - T'nter rleni Xamen Urof crrinsnure beschrieb Thiel n 
eine sciiwefelimitige Säure, von der Zusamjtuenaetzung CmHmN«80u, welche er nach 
einem, der Riefffriedeohen Eiaenammoniaikalannmethode zur Feptongewinnung 
nachgebildeten Verfaliivn aus Harn isoliert )iatte. Die Existenz dicker Verbindung 
wurde von Bondzynski und seinen Schülern in Zweifel gezogen. Lieber» 
mann ist jedooh diesen Zweifeln entgefiiengetreten. Bondzynski, Dom- 
browski und Panek .stellten 100,") »-ine dritte Oxvpmteins'inrc dar. Sie 
fanden, daas nach AbfUtrieren des bei saurer Keaktion durch Quocksilberacetat 
anafallenden Ntederaohlagee beim Neutralisieren mit Natriumoarbonat ein weiterer 
reichlieher Xiederschlag sieh ausKoheidet. Sie he/eirlmen die bei saiircr Reaktion 
ausfallende Substanz als An toxy proteinsäure, die andere Säure nannten sie 
Ozyproteinsfture. — Durdi Extraktion mit heiseem Alkohol aus dem mit Baryt 
zerleL'ton Plio-^iiliorwolframfäureniederschlag des Hai-ns konnte Hari eine stiek- 
stoffhaltige Säure QjnHMNyOjaZn, isolieren.^ Uäri hebt hervor, dass seine Säure 
Tcrsohieden sei Ton ürobilfai. ( >x yproteinsSnre, Alloxyproteinmure und Uroferrin- 
säure. - A Ixl^-r Ii i Ide n und I*ret;l haben durcli l)ialy>r aus dem Alkoholextrakt 
des Harns ein Gemenge von Stoffen isohert, das keine freien Aminosäuren ent- 
hielt, bei der Hydroljrsc jcdoeh Benzoesäure, Alanin. Phenylalanin, Lenoin lieferte. 
Sie sprechen da.ssolbo als jx)lypeptidartigen Körper an. 

(linsberg fand nach einer besonderen Methode zur quantitativen Be- 
stimmung der Oxyprr)tein.säurefraktion des Harnes, doss beim >b-nächenliam 
"8,1— S.O'^o des Gesamt Stickstoffs auf diese Gruppe fallen, so das« dieselbe mit 
etwa ly« — 3' 2 'A pro liiter <Iie Menge sämtlicher anderer stickstoffhaltiger orga- 
nischer Stoffe (le.s Harns, mit Ausnahme des Harnstoffs, übertrifft. Im Hunde- 
ham ent lallen unabhängig von der Ernährung und der Individualität 2% des 
r!es'\nit-X auf diese (;ru[>pe. Audi I» i I*fcrd. Kaninchen. (Jans bewegen sich 
die Wert« in der gleielicn Gnissenordnung. Bei Erkrankungen (Mensch) Innd 

') Voit. Zeits.hr. f. Bio). 1. 127. 140. 18r..-. ^ M. V. Petfenkofer und 
C. Voit. Ebenda t. 470. 186(i. — St. Bondzynski und K. (Juttlieb. Zentralbl. 
d. med. Wissensch. Xr. 33. 677. 1897. — G. Töpfer. Ebenda. Nr. 41. 705. 1897. — 
M. Cloetta. Archiv f. exper. Pathol. u. Pharm. 40. 29. isn7. 

*) F. Pregl. Pflügere .\rchiv 75. 87. 1899. ~ M. Pfaundler, Zeitschr. f. 
physiol. Ch. 30. 76. 19<X). — 8t. Bondzynski und K. Panek, Ber. d. ehem. 
Gesellsch, 3ö. 29r)9. 10<>3. — Don/»'- und I.a nibling. Joum. de })hvsiol. et pathol. 
gin. 5. 225. 1903; Compt. rend. .«oe. biol. öö. 1023. 1903. — O. Thiele. Zeitschr. 
f. phvsiol. Ch. S7. 251. 1900. — 8t. Bondzynski, S t. 1>o m browski und K. Panek, 
Ebenda, 46. 83. UM)."). ■ H. Lieberniann. Ebenda .V2. ILM». 1007. - P. Hari, 
Magyar orvosi archivum d. 539. u. 585. 1905; — Zeitschr. f. physiol. Ch. 4^ 1. 
190& — E. Abderhalden und F. Pregl, Ebenda 4f. 19. 1900. 
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Oinsberg keine ' auffiftlknden Vefseliiebinigeii dJensMcngcnreriiAltaineB, jedooh 

war die Zalil scinor darauf c^ericliteton Untcrsuohnrifjon nur t^orins;. Bri Phosphor- 
vermltung (Hund) war die Uu^proteinsaureausaobeidung erhebUoh vermehrt. — 
E. Salkowski (s. anoh R. 409) fand, daiw im nonnalm Harn der N-Gdtalt des 
Alkciholniederschlam's rf u ,1 ;? r.",, di s Crsimitst iokstoffes ausmacht, w .ihn nd in 
pathologischen Fallen (Curcinomkiunke) deraelbe auf 8 — 9% steigt, in einem i-'alle 
von Phosphorvergiftung. von akuter gelber Lebemtrophie bei einer Sdiwangeren, 
stieg derselbe sogar auf 28'^,,. Salkowski fiknd in ieuiem AIkohohiie<h'rschIai:r, 
dass mindestens zwei Körper vorhanden waren, ein stickstoffreicherer und ein 
stie kst o flim ierer. Vor allem soll es sieh um ein scbwer diaIvKabcles, kolloidales, 
durch Säure hydrolysierban-s. stick.stoffhaIti;^'es Kohlehydrat nandeln. Mit Rück- 
sioh auf die späteren Untersuchungen von tSalomon und äaxl weist iSalkowski 
darauf hin, dass seine mit dem primitiven Alkoholverfebren (s. S. 460) gewonnenen 
Werte nicht mit den Oxyproteinsüureuerten identifiziert werden können, dass 
aber doch vielleicht die nacm diesem einfachen Verfahren gewonnenen Werte eine 
Sbnliohe Bedeutung gewinnen können, wie die nach dem komplisierteren Ver- 
fahren der Bestimmung des ()xy{)rt)tointiiiun'8tick8toffe.s. Verfahr.-n i-it /war 
einfach, hat aber doch Hchnierigkeiten, die zu Fehlem führen können. — Nach einem 
hiervon abweichenden Verfahren bestimmte Gawinski*) den N der Proteins&nren, 
und zwar für den gesimden Menschen liei gemischter Kost zu 4. .5- — 0.8"ode8 Cicsamt-N, 
bei möglichst reichlicher Fleischkost zu 5,24%, bei Milohkost zu nur 2,9^o. JBei 
Untersuchung des Harns von 6 Typhuskranken war 4 mal der Proteinsäure'N 
erhöht (7,52%. 9.48",,. 10,03%, 14,09% des f^samt-X). 2raal war derselbe niedrig 
(2.4*^,, und 3,59%). In einem ikterisdien Harn (Leberoirrhose) betrug derselbe 
8,65 "ö- 

Salomon und Saxl') bestimmten, anlehnend an das Verfahren von 
Ginsberg. Sie fanden im allgemeinen wesentlich niedrigere Werte wie Ginsberg 
tmd Gawinski. Bei 92 niclit carcinomatös Krkrankten schwankte der Oxy- 
proteinsäurestickstoff um 1 ' j' , ( 1,1— 2,1) in 88 Falii ii. also der grossen MehrzahL 
Nur .3 Fälle gaben VWrtc über 2.1. Bei zweien derselben war Carcinom in Frage. 
Im dritten Falle handelte es sicli um sekundäre I>ebercirrho8e nach Cholelithiasis. 
Von 38 untersuchten siclieivn Oaroinom fällen, liie 04 mal untersucht wurden, 
gaben 31 Kalle Werte über 2 .zuweilen bis 3'^",,. Xur 3 Carcinome hatten 
einen Wert, der miter 2"o ^^fC Ähnlich hohe Werte ergab die Untersuchung von 
12 hochgraviden Fnuien. I)as Verhältnis der Oxyproteins&nie cum Gesamt- 
Stickstoff war in den einzelnen Tagesportionen das gleiche wie im Gesamtham. 
Die Xalmmgsanfnahme. sowie die Art der Nahrung, ebenso wie Fieber, Anämie. 
Ki(iie.vie beeinflussen den relativen Oxyproteinsäuiewert niclit nennenswert. 
Der Wert dieser Angaben beruht natürlich auf der Zuvcrlässii^kt it der Methode. 

Kojo hat auf Anraten von balkowski ein Verfaliren ausgearbeitet um 
die llrage des durch BIei> besw. dtiroh Zinksalze fällbaren N bu bestimmen. 

In dieser N-Fraktion sind die Oxyprotfin^auren entluilten. al»er auch andere 
'Stoffe, z. B. Harnsäure. 2^ash dem „Bleiverfahren'* erhält er im Mittel 1.3 
des Gesamt N bei Gesunden fMaz. 1.6%), 3,03^0 bei Kareinomkranken (Mini- 
mum 2.ir)<' u, Maximum 4.^2 " o). Nach dem .»Zinkverfahren*' wurden mit Zir.k- 
sulfat erhalten bei Ge.sunden 1.32-1.54 0;o (Mittel 1.4>"yo) des Gesamt N, mit 
Zinkchlorid 1.30— 1.6'20/o (Mittel 1.42«'«), bei Oaroinomatosen 2.10— 4.35*« 
(Mittel n.oryo) l>ezw. 2.28-4.74 ■/. (Mitt-I n,4 ' ). Bei „direkter Fälluntr- des 
Harns mit Zinkchlorid bezw. Sulfat wurde folgende \\ crte erhalten : mit Ziuksulfat 



*) W. Ginsberg. Hofmeisters I?eiträce z. ehem. T'Iivsiol. u. Pathol. 10. 
411. 1907. — £. Saikowski, Berhner klin. Wochenschr. 42. 1581 u. Iül8. Nr. 51 
u. 52. 1905; ebenda 47. 533. 1746. u. 2297. 1910. — H. 8alomon und P. SaxL 
Hiirnhefund bei Carciliomat 'iseri. Ik'iträge z. ('arcinonifürseh. Aus der I. med. 
Klinik in Wien. Verlag Urban und Schwarzenberg. lUlU. — W. Gawinski, Zeit* 
sahr. f. physiol. Gh. 58. 454. 1909. 

*) Salomon und Saxl L o. 
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im normalen Harn 1.70— 1. 82» o (Mittel 1.737o) dea Gesamt N, mit Zinksulfat 
im Karzinomliani 2.53 — 5. 12 ^'.o (Mittel 4.26°, o), mit Zinkchlorid in Karzinomhurn 
2.76— 5.18"o (Mittel 4.28%). — Einhorn, Kahn und Rosenbloom») fanden 
nach dem Verfahren von Snlkowski-Kojo nonnalerweiae 1.9% 2.2%), 
bei Karzinomatüssn 4.5% (2.3 — 8.5%). 

B. Die einzelnen Proteinsänren. 

I. Antoxyproteins&ure. 

A. Eigenschaften. 1. Die mitttere Zusammeasetznng der 
Säure (ans dem Silhersalz berechnet) beträgt C 48,21 o/o, H 4,91^, 
N 24,400/0, S 0,610/0, 0 26,83o/o. Der geringe S-Gehalt ist nicht auf 
die Behandlung mit SHg zurückzuführen, denn eine Darstellung unter 
Umgehung der Hehandlung mit SH., führte oljenfalls zu einem S-haltigen 
Ba-Salz. Eine Vorunroinipung mit Oxyproteinsäure oder mit Alloxy- 
proteinsäure ist ebenfalls unwahrscheinlich. Der S wird beim Kochen 
nut Alkali abgespalten. 

2. Die Salze. Die antoxyproteinsauren Salze mit Na und K 
sind in Wasser sehr leicht löslich ; ihre konzentrierten wässerigen 
Lösungen geben mit absolutem Alkohol bfiin Vermisclieii Emulsionen, 
welche Tropfen eines dicken Sirupes absetzen. Das Ca- und das Ha- 
Salz sind als weisse Pulver darstellbar, die in Wasser sehr leicht lös- 
lich sind. lu absolutem Alkohol ist das Ba-Salz sehr schwer, das Ca* 
Salz etwas leichter Idslich. Das Bariiunsalz fiUlt ans wäsaeriger I.*OBang 
durch Alkoholznsatz in leichten Flocken, die sich unter Alkohol nach 
einiger Zeit zu einem schweren kdmigen Pulver umwandeln. Die wässe- 
rigen Lösungen der Erdalkalisalze der Antoxyproteinsäore reagieren 
alkalisch. Auch das Cadmiumsalz ist aus der wässerigen Lösung durch 
Alkohol fällbar, dasselbe wird erhalten durch Schütteln der wässerigen 
Lösung der freien Säure mit Cadmiumhydroxyd. Das Silbersalz wird 
aus der wässerigen Lösimg eines Alkali- oder Erdalkalisalzes durch 
eine Silbcrnitratlösung gefällt, welcher Niederschlag durch Wasserzusatz 
gelöst wird. In Alkohol ist das Siibersalz noch schwieriger löslich wie 
das Ha-Salz. Zur Darstellung <les SilliiTsalzes ^empfiehlt es sich, das 
Natriunisalz durch Liiisetzen mit Silbernitrat in jdas Silbersalz über- 
zuführen, weil sowohl das Natrinmsalz als auch das Natriumnitrit 
verhältnismässig leicht in verdfinntem Alkohol löslich ist, während das 
Silbersalz aus wässeriger Lösung schon durch mässigen Zusatz von 
Alkohol ausgefällt wird. In trockenem Zustand ist das Silberaalz ziem, 
lieh lichtbeetändig. 



») Kojo, Zeit«chr. f. physiol. Ch. T.'i. 41G. 1016. — M. Ei nhoro, M. Kahn 
mid J. Kosenbloom, AroL f. Verdauun^^äkr. 17. 557. 1911. 
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3. Dio Antoxyprotoinsäuro, sowio ihro Salzo worden mit Qucck- 
silbcrnitrat und mit Querksill)ora('<»tat g(^f;illt, flunh let/.leres Salz so- 
gar aus stark mit Essigsäun' angesäuerter Lösung. Bleiessig fällt die 
reino Antoxyprotoiiisamo jiicht. 

4. Aus konzentrierter Lösung wird die Säure durch Phosjihor- 
wolframsäure als anfangs flockiger, später zu einer klebrigen Masse zu- 
sammensinternder Niederschlag gefällt, welcher jedoch sowohl im Über- 
schuss als auch ia verdttnnter Schwefelsäure vmd in Wasser sich ziem- 
lich leicht l«si 

5. Die Säure ist optisch aktiv und zwar ziemlich stark rechts- 
drehend. 

6. Die Säure gibt keine der charakteristischen Eiweissreaktionen 
(Biuret, Millon). 

7. Die Säure gibt bei Anstellung der Diazoreaktion mit Diazo- 
henzolsulfosäure nach Ehrlich die charakteristisdie carminrote Fär- 
bung, ebenso mit Paradiazoacetophenon nach Friedenwald. 

B. Darstellung und Nachweis. Nach der Entfernung der 
Phosphoraäure mit Kalk, der Schwefelsäure mit Baryt und dem Aus- 
fällen des Ca- und Ba-Oberschusses mit CO^ wird der Harn bis zur 
Konsistenz eines dünnen Sirupes in vacuo bei 55^ eingeengt, durch 

abwechselndes Einei^n und Erkalt<'nlassen und da])ei erfolgende Kry- 
stallisation von einein grossen Teil des NaCl und einem Teil des Harn- 
stoffes befreit und dann mit einem Alkoholäthergemisch (2:1) mehrere 
Male ausgezogen. Der in Alkoholäf liei- unliisliche Rückstand wird in 
Wasser geUist und helmfs Knffernung dt-r Alloxyproteinsäure mit Hlei- 
essig gefällt. Der Hleiniederschlag dient zur i)arst(dlung der Alloxy- 
proteinsäure (s. dortK Zu dem I'iltrat wurde nach dem Entfernen des 
Blei mit i*tatriunicarbonat, dem A'eutralisieren mit Essigsäure, dem Ein- 
engen und schwachen Ansäuern mit Essigsäure eine 20 o/o ige Lösung 
von Quecksilberacetat zugesetzt, so dass noch eine Fällung entstand. 
Der reichliche weisse Niederschlag wird auf einer Nutsche abfiltriert, 
durch wiederholtes Herausnehmen aus dem Trichter und Zerreiben mit 
Wasser in einem Porzellanmörser bis zum Verschwinden der Chlor- 
rcaktion im Filtrat gewaschen und dann mit Schwefelwasserstoff zer- 
letit- lias Filtrat vom Sulfid wird nadi Verjagen des SHo mit einem 
Luflstrom nochmals mit nui-cksilheracetal l>ei saurer Keaktion gefällt und 
der .\iedeischlag na( Ii tlem Ausu asrlim wieder mit SIE, zerlegt. Der 
Sil., wird Verjagt ui<' (dx'ii. d.iiin die S iuic mit I 'a rvthydrat gehunden. 
nach Entfernen des üIh i x hiissigen llai vl mit Kohlensäure in Vacuo 
his zur Sirupkonsistenz eingeengt und dajui durch Eingi<>ssen in kon- 
zentrierten Alkohol das Bariumsalz gefällt ^ur Entfernung des noch 
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anhaftenden Chlors wird entweder wiederholt mit Wasser gelöst und 
mit Alkohol umtiofällt odrr in das Au-Salz iilx-rircführt. Zu diosom 
Zwecke wird das LIa-Sal/. mit \atrium.sulfat in das Xa Salz übergeführt 
und zwai' mr>ulirhst vollständig, alx-r unter \'<>rtii< idutig des g<'riiiizstf'n 
Überschusses von Natriumsulfat. Dann wurde eine zur Ausfälluiig des 
anhaftenden Chlors eben ausreichende Menge SillxMnitrat liinzugegeben, 
das Chlorsilber entfernt, das Filtrat mit einem Übcrschuss von Silber- 
nitrat yersetzt und dann mit Alkohol im Verhältnis 1 : 1 versetzt Das 
Silbersalz wird anfangs mit 60o/oigem, dann mit 97o/oigem Alkohol 
und Äther gewaschen und im Vakuumexsikkator getrocknet — Es 
stellte sich heraus, dass die so hergestellten Salze der Antoxyprotein- 
säure doch noch nicht fiel waren von AUoxy proteinsäure. Zu noch 
reineren Präparaten gelangt man, wenn man das Barytsalz mit einer 
zur vollständigen Zerlegung unzureichenden Menge Schwefelsäure ver- 
setzt, dann im Vakuum bis zur Sirupkonsisteiiz einengt, dem Sirup 
mit absolutem Alk<diol <lie fiele Siiure entzi<'ht und dann durch Hirulen 
derselben an JJaryt das Hariumsalz wieder beistellt. Dieses Üariuui- 
salz gibt im (iegeusatz zu dem ersten i'rüpurat mit Dieiessig keine 
Fällung mehr. 

II. Oxyprotcinsäu re 1). 

\ 1", i g e n s c b a f t e u. 1. r)ie Oxyproti'iusäure bat di(; Zusaiumeti- 
si'tzung (aus der Analys<' (b-s Siilxusalzes iKMechnet i C 3n.()2'^o, 
H 5,G4'»o. N 18,08» 0, S 1.12 "o, 0 35,54» o. Der S wird beim Kuchen 
mit Kalilauge wenigstens zum T<'il als SHo abgespalten. 

2. Von den Salzen ist d.Ls Barytsalz Cj^.ll- jX j ,().5,.S|{a^ gut 
bekannt. Aus seiner wässerigen Lösung fällt es durch .Vlkohol in 
Flocken, welche bei längerem Verweilen unter Alkohol in harte, sandige 
Knollen und Kugeln ohne krystallinische Struktur übcigehen. Es ist sehr 
hygroskopisch, in Wasser ungemein leicht löslich, in absolutem Alkohol 
schwer löslich. — Das Silbersalz lässt sich bereiten durch Umsetzung 
einer Lösung des oxyproteinsaureu Na mit einer alkoholischen Lösung 
von Silbernitrat. Das oxy proteinsaure Silber ist viel leichter löslich in 
Wasser und Alkohol wie das antoxyproteinsauFe Silber; auch weniger 
licbtlx'ständig und empfindlicher gegen Erwärmen. Durch Sublimat wird 
die freie Säure nicht gefällt, wohl alM*r durch salpetersaures oder 
schwefelsaures Quecksilberoxyd. Das Mercurisalz ist amorph und 
unlöslich. 

3. Die Lösungen der oxy(»roteinsauix,'n Salze sind optisch inaktiv. 

') Die folgenden Angaben sind der Arbeit von Bondsynski, Dombrowaki 

tmU Panek (1. c.) entnommen. 
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Die AlkaliMhe koimten in lettvr Vaim in MM^yemrainem Znstaad» niobt 
erli&lten werden. 

4. Phosphorwoiframsäure schlägt die Üxyprotcinsäiirc nicht nieder. 

ö. Die Säure gibt die Xanthoproteinprobe nicht, bildet beim 
Erwärmen mit bleihaltiger Lauge kein Schwefelblei und färbt sich mit 
Millonschem Reagens nur ganz schwach chamois. Die Iliurctprobc 
gibt sio nicht, phciisf) nicht die E Ii r 1 i c h sehe Diazorcaktion. ( iegen- 
teiligo frülK'n- Aii^'al)cn von I? u n «1 z y n s k i un«l P a n e k beziehen sich 
auf durch Aiitoxyiirtjtcinsiiuic \ ci iinrciiiigtc Präparate. 

(!. \Un (h'r Zers<'tzunt,' mit öchwefelsüure liefert sie, wie die Per- 
oxyprotciiisäiiii'. kein Tyrosin. 

7. Die Oxyjddtcinsänrc stellt anscheinend eine höhere Oxydations- 
Stufe wie die Antoxyproteiiisäurc dar. 

B. N a c h w eis und I) a r s t o 1 1 u n g. a) Nach Bondzynski 
und (i Ott Ii«']). Aus <1«mii mit Haryt auspofällton Harn wird sie mit 
anderen ijubstanzen durch Alkohol als Uarytaal/ niedergeschlagen. 
Zur Darstellung der Sauren bedienten sich Bondzynski und G o 1 1 • 
lieb des folgenden Verfahrens. 

Der Harn wurde bis fast Kam Simp eingedunpft und der Rfidartaiid mil 

Schwefelsäure {auf 1 Liter Harn 10 com 20*^,, ijio Schwofelsäure) unrT dem .5 fachen 
Volumen Alkohol vermiacht, das Filtrat mit viel Waaser verdünnt, mit BarytJiydrat 
im überBohiMB versetast, der überiehüflsige Baryt mit Kohlma&tire entfernt, der 
Alkohol vcrtriol)cn und da.s Filtnt auf ein klcincH Volumen eingeengt. Auf Zusatz 
von 4 — 6 Volumen Alkohol fallen reiclüich Flocken, die nach einiger Zeit sciuuierig 
werden; naoh dem Losen in wenig Waaaer nnd FUhn mit »Mohitem AHcohM 
bleibt aber der Niederschrie flockig und läset sich gut ahsaui;cn. Nach dem 
Trocknen im Exsiccator bildet er ein gelbUches Pulver. Aua der wäaaehgen Löeui^ 
deaselben wurde der Baryt mit ^wefebrikire entdamtk das FOtrat nut Ifereiin- 
nitxat g^llt, 

b) Nach Bondzynski, Dombrowski und Panek. 

Der Harn wird direkt in vacuo eingedickt. Das lästige Schäumen 
lässt sich hierbei verinoiden, wenn man vorher eine geringe Menge 
Alkohol hinzusetzt und die Ih-sf illation unter fortwähn inlcni Zufliessen 
der 7.U (h'stilliciciidcn Fliissiykfit vcrhiufon lässt und dabei Sorge 
trägt, dass der 1 )f-:tillici knlhcn nicht zu viel Fliissigkoit enthält. Der 
erhaltene dünne Haiiisirup wiini«' his zum .Vuftreten einer schw-achen 
Blaufärbung an mil i\nn<^<n()t gefärbten Pa]>ierstreifen mit verdünnter 
Schwefelsäure und darauf mit U/o Vol. Alkohol versetzt. Von aus- 
geschiedenen Alkalisul taten wurde abfiltriert, die alkoholische Lösung 
mit Wasser verdünnt nnd mit Barytwasser gefällt, der Barytüberschuss 
gleich darauf mit CO., zur Ausfällung gebracht und die Flüssigkeit dann 
von dem gesamten Barytniederschlag abfiltriert Das FUtrat wurde in 
vacuo bis zur Sirupkonsistenz gebracht und nach dem Entfernen eines 
grossen Teils des Natriumchlorid durch Auskrystallisieren in der Kälte 
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mit konzentriertem Alkohol Rofällt. Dor erhaltene Niederschlag von 
Rariumsalzt'U wurde nach ilcni Trocknen im Exsiccator in Wa.sscr ge- 
löst und die Lösung mit Hlcifssit^ gefüllt. l)('r Oloiniederschlag enthält 
die Kftrper dor AHoxyi)r(jt<'insäuregru{»iie und wurde zur Darstellung 
derselben bcuuUt. Das Filtrat di<;nt zur Darstellung der Antoxyprotein- 
säure, vor allem aber zur Darstellung der mit Quecksilberacetat beim 
Neätralisieren fällbaren Verbindung. Aus dem Filtrate wurde das Blei 
durch Natriumcarbonat gefiUlt; die Essigsäure wird durch Äther aus- 
gezogen; dies geschieht, indem das Filtrat vom Bleiniederschlag mit 
Essigsäure neutralisiert, eingeengt tmd nach dem Entfernen der Alkali- 
metalle durch Zusatz von . U/2 Volum Alkohol und Verjagen des Alkohols 
mit Ätiier im Atlierextraktionsapparat extrahiert wurde. Das mit Äther 
extrahierte essigsäurcfroic flemisch wurde in das Bariumsalz umge- 
wand<'lt, welches mittels der lalluag mit Alkohol schliesslich in 
trockenen Zustand erhalten wurde. 

In dieser ziemlich wörtlich wieder^egebenen Vonichrift befindet sich eine 
Unklariceit. Bei der Entfernung der EangBftiire heiant ee, mm mlle das Filtrat 

vom Blciniodei-schlag mit Elasigsäure noutmlisierpn. Km ist ni<'lit crsiclitlicli. wie 
die gebundene i^Isaigsäure durch Ätiier auagezogen werden boU. Ixu Original 
steht, man solle Tor der Extraktion die AOcaBmetalle nach „der bereits bekannten 
Methode" entfernen. Da8 kann sieh nur auf die früher beHchriobene AiiHfällung 
mit 1 Volumen Alkohol bezielien. Ich vermute, dass die Vorschrift etwa f olgen- 
denaassen lauten soll: Das Ritrat Yom Bleiniederschlag wird mit verdäimter 
Schwefelsäure unter Benuf/un^^ von Kongoi);vjrR'r (s. oben) neutralisiert. Dann 
wird mit 1}^ Volumen Alkohol das Aikalisuifat entfernt und mit Äther extrahiert. 
Dann wird mit Baryt behandelt, der Barytfibersohufls mit CO« entfernt« die Flüssig- 
keit von dem gesamten Barytuicderschlat: at>filtriert etc.. wie oben. Es würoe 
sich demnacii darum handeln, mit dem iileiniedeisohlag die gleiche Prozedur zu 
wiedelholen, die mit dem nraprüngllohen Harn ▼oigeuommen worden war. Die 

Entfernunu' des Xatriumaeetates hat auHyesjirocIiett den Zweok. die Fehlerquelle 
zu beseitigen, die dadurch entsteht, dass Nathumaoetat die f%]lung mit Queck- 
sflbeiMetat hindert. Li Abderhaldens Haadbaoh der Analyse hat Bona die 
Voiaofaiift wörtlieh aas dem Original übemommen. 

Das Präparat von Barytsalzen, w(dches frei sein soll von Natrium- 
acctat, dient zur Fällung mit Quecksilberacetat. Eine wässerige Lösung 
wurde mit Kssigsäure lei( ht atiges.äuert und mit einer 20'^()igon Lösung 
von Quecksilberacetat veiset/.t. I's entsteht ein reichlicher Xiedersrhlag 
(viel reichlicher, wie der iK'i (h'r D.ustelluiiti der .Antoxyproteinsäure 
beschriebene); aus diesem (rrunde wurde die veränderte V<trschrift ge- 
geben. iS'och reichlicher ist die l-ällung l>eiiu Neutralisieren des i'iltrates. 
Es wird abwechselnd bald die Lösung von Quecksilberacetat, bald eine 
Sodalösung so lange zugesetzt, als ein weisser Niederschlag noch aus- 
fällt Mit dem Erscheinen eines gelben Niederschlages wird die Fällung 
unierbrochen. Dieser Niederschlag besteht zum grössten Teil aus dem 
Quecksilbersalz der Oxyproteinsäure, welche sich als identisch erwies 
mit der von Bondzynski und Göttlich beschriebenen Oxyprotein- 
sänre. 
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Abgeselien von der guten Ausbeute, hat dieses Verfahren den Vorteil, daas 
die QueouBilbemiedenohläge wenig mit Chlor Teninreiiiiiiit tfaid. 

Die H<'ii»ii,nin^ (Irr f-rlialtiTicn S.ilzc dr-r n\y})rott*in8änre l>ot k^inp beson- 
deren iSehwiehgkeiteu. 6ciion die letzte Fraktion des bei saurer Reaktion aus- 
gefollenen Qnedcailbemiederschls^eB erwies sieh als ans einem mehr oder weninr 
reinen S ilz der ()xvj)n)trinsaun> iR'.strIiend. Von den letzten Spuren <inh:vftonaer 
Antoxyprotcinsäure üeswn sich die Salze befreien durch Umfallen mit Queck- 
sUberaoetat. indem jedesmal die ersten Fraktionen jeder FMlmig v e r w or fe n wurden« 
und dies so l;in^c \vit'rl> rIioIt wuitle. bis dir- Präparate keine Diaznrpaktion nielir 
ffahen. Das reine Queoksilbersalz wurde schliesslich mit SU., zerlegt, nach dem 
Verj.-i^en von SHj sum Entfernen der ans etwa mit ausgefallenem Qaecksiiber« 
acx'tat entstandenen Essi^'säure mit Atlier ausgezogen und dann in das l^.i-Salz 
oder Ag-Salz übergeführt, in der gleichen Weise wie bei der Antoxyproteinsäure 
beeohrieben. 

III. Die Alloxy proteinsAure. 

A. E i g o n s c Ii af to 11. 1. Die Säure hat die Zusiuiiinensct/ung 
(ans der Analyse des Ag- Salzes berechnet) C 41,33<vu, H 5,70« o, 
N 13^0/0, S 2,190/0, 0 37,23o,fo. Bondzynski und Panek hatten 
einen wesentlich höheren Schwcfelgehalt gefunden und zwar nngefilhr 
6 o/o auf die freie Säure berechnet. Der Unterschied vrird darauf zurück- 
gefOhrt, dass früher die Lösungen in offenen Schalen bei Luftzutritt 
eingedampft wurden, während jetzt im Vakuum eingeengt wird. 

2. Die freie Alloxyproteinsäure ist sowohl in Wasser als auch 

in konzentriertem Alkohol leicht löslich und wird auch aus der alko- 
holiscl.cii Lösung durch Äthci nicht ausgefällt. Die Salze «ind in 
Alkohol schworer löslich wie die der Antoxyproteinsäure und der Oxy- 
proteinsäure. 

3. Die Lösung des Bariumsalzes ist optisch inaktiv. 

4. Durch rhus|)hor\volframsäure, Tannin, Ferrocyankalium und 
EsslgKäure, sowie durch Kisciichlorid wird di<' Alloxyproteinsäure nicht 
gefällt. Sic wird dagegen gefällt durch Quecksilberacetat und Queck- 
silbernitrat. 

5. Alloxyprotf insiiure gibt die ßow^ihulichcn Eiweissreaktionen 
(z. B, die niurotreaktii»n nicht. Audi iiirht die 1% h r I i c Ii sehe Diazo- 
reaktion. F e h I i n g sehe Losung wird durch die .\ll(txy|)n)teinsäure 
weder direkt noch nach dem Kochen mit Säure r<'ilu/.i»Mt. Die Säure 
enthält keinen Schwefel in Form von Scliwefelsäure, dagegen durch 
Alkali als SHj abspaltbarcn S. 

Nach Liebcrmann 1) enthält die „Alloxyproteinsäure" aber 
tatsächlich doch Atberschwcfelsäure ; sie ist nach ihm keine einheitliche 
Substanz. Durch Eiscnalaun konnte er eine Substanz aus ihr isolieren, 
die sich wie Uroferrinsäure Terhielt. 

^) U. Liuburmunu, Zeitfichr. L phj^ äiui. Ch. äi. 133. 1907. 
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B. Nachweis und Darstellung. Nach Bondzynski, 
Oombrowski und Panek. 

Als AnsgangsmateriiJ zur Darstellong dienten die Bleiniederschlige, 

welche bei der Gewinnung von Antoxyproteinsäure sowie von Oxy- 
proteinsäure, von dem diese enthaltenden Filtrate getrennt werden. Die 
genannten, in reinen Lösungen durch Bleiossig nicht fällbaren Säuren 
werden von der Alloxyproteinsäurc in nicht unlKMleutfMidcn -Mengen 
mitgerissen, welche zunächst entfernt werden nnissiMi. Dies geschieht 
durch fraktionierte Zerleg^ung des Hleiniederscldages mit Oxalsäure. Die 
Oxalsäure zerlegt nändich in einem deniisch der Bleisalze dieser Säuren 
zuerst die Salze der Oxyproteinsäur<^ruppc. Der Bleiniederschlag wird 
daher nach dem Auswaschen, wobei, um mit einer geringen Menge 
Wasser eine ergiebige Reinigung zu erzielen, ein Rührwerk benutzt 
wird, in zwei nacheinander folgenden Operationen anfangs mit einer 
sehr verdOnnten L<toung von Oxalsäure, schliesslich mit einem Ober- 
schoss der Säure, und zwar ebenfolb unter stetem Umrühren, zerlegt. 
Die bei diesen Zerlegungsprozessen erhaltenen Filtrate wurden durch 
Binden der freien Säur*« mit Kalkhydrat, Entfernen des Kalküber- 
schusset; »nit Kohlensäure, Kin<'ng<'n hei gelinder Wärmt! in vacuo und 
Fällen mil Alkohol auf das ('aiciuriisal/. der in Rede stehenden Säiin* ver- 
arbeitet. Wäiirend die erste geringe Fraktion eine intensive Diazo- 
reaktion gab und offenbar stark mit Antoxyproteinsäure verunreinigt 
war oder zuweilen sogar, wie aus der Ba- und N-Bestimmung sich er- 
gab, aus antoxyproteinsaurem Ca bzw. Ba bestand, enthielten die zweiten, 
grosseren Fraktionen, nach einer UmflUlung mit Alkohol und Ausziehen 
mit Alkohol eventuell in einem So x biet sehen Apparat, nur Ca- 
Salze von mit Bleiessig fiUlbaren Verbindungen. Durch Zerlegen mit 
Oxalsäure, Filtrieren vorn oxalsaurem Ca, Ausfällen des Oxalsäureüber- 
schosses mit BaOH, Entfernen des überschüssigen BaOH mit COg und 
Fällen des eingeengten Filtrates mit konzentriertem Alkohol wird das 
Ca-Salz in das Ba-Sal/. umgewandelt. 

Auss<'r den hier lK's< hri<'b<Mien <lrei Proteiiisäuron beschreiben 
B o n d z y n s k i , D o m b r o w s k i und Panek noch eine vierte Säure, 
die sie mit dem Harnfarbstoff, dem Urochrom, in Beziehung bringen. 
Näheres siehe bei Urochrom. 

IV. Die Urof errinsäure von Thiele^). 

A. Vorkommen. Nachdem schon früher von Salkowski, 
Thndichum, Siegfried Beobachtungen Ober mit Eisensalzen fäll- 

^) Ü. Thiele. Zcitächr. 1. phvmol. Ch. 87. 251. 1903. — E. Salkowski. 
Pflügers Arctür S. 351. 16. 300; — 'Thudichum. Ebenda IS. 4S8. 1877. — IL 
Siegfried, Zeitaohr. f. phyaiol. Ch. 83. 345. 18M. 

Il«ek»««r-H«pp«rfe, AulyM dM Haroa. U. Aaä. 79 
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bare Stoffe im Harn iieinaclit waren, gelang es T h i e 1 e , einen derartigen 
Stoff näher zu charakterisieren. £r nannte ihn Uioferrinaäure. 

B. Eigenschaften. Die Uroferrinsänre hat die Formel CsgH^^ 
NgSO^^, entsprechend der Zusammensetanuig C 45,46 o/o, H 6,08 
N 12,12 o/o, S 3,46 o/o. 

2. Die Säure stellt durch Athor gefällt ein lockeres, weisses Pülver 
dar, das nur wenig hygroskopisch ist, sich jedoch äusserst leicht in 
Wassor, gesättigter Animoniumsulfatlösung und auch in trockeneiu 
Methylalkohol löst, in absolutem Alkohol ist die Uroferrinsäuro schwer 
löslich. In Benzol Cliloroformäther, Essigäther, Petroläther ist sie unlös- 
lich. Krystallisiert wurde sie nicht erhalten. 

3. Der Schwefelgehalt iiiid<'rt sich iiii ht i>ei Behandlung mit SH^, 
wohl aber wird ders*'!!«- crlioht Imi Beiumdlung mit reichlich Schwefel- 
ammonium. Etwa die Hälfte des Schwefels kann bei längerem Kochen 
mit starker Salzsäure als Schwefelsäure abgespalten werden. Die Uro> 
ferrinsäure zeigt also das Verhalten einer Atherschwefelsäure. Alkalische 
Bleioxydldsung spaltet keinen Schwefel ab. — Liebermann i) fand 
bei direkter Bestimmung, dass der Atberschwefelaäuregehalt von Thiele 
tatsächlich etwas zu hoch angegeben ist 

8. Die Substanz reagiert stark sauer, sie zerfliesst auf der Zunge 
und hinterlässt einen unangenehm bitteren Geschmack. 

4. Das Zinksalz (C85H5QNgS0|9Zns) und das analoge Ba-Salz sind 
beide in Wasser eehr lieicht löslich; sie werden aus konzentrierter 
wässeriger Lösung von absolutem Alkohol in rein weissen Flocken ge&llt 

5. Die Saure gibt folgende Reaktionen: Millon, Biuret, Adamkiewicz, 

Moliscb. sind negativ. Phosphorwolframsäure erzeugt schon in ver- 
dünnten wässerigen Lösungen weisse, voluminöse Niederschläge. Queck 
silbernitrat und Quecksilbersulfat erzeugen schon in stark verdünnten 
Iiösungen htMlciitcndf, in weissen j-Mockcn ausfallende Xiederschlägc. 
während Subliinal und auch Pikrinsäure keine Xiederschläge geben. 
Metajdiospliorsäure f;illt nicht. Eisenchlorid, Silbernitrat. Bleiacetat rufen 
erst in ziemlich konzentrierter Lösung Trübungen hervor. 

G. Im iiei^eusatz zur Chondroilinschwefelsäure ruft Uroferrinsäure 
weder direkt noch nach Zusatz von Essigsäure in Eiweissiösungen Fäl- 
lungen hervor. 

7. Die L'ruferrinsäuie ist optisch aktiv und zwar imksdrehend und 
annähernd [ou]'* = — 32,5. 

8. Beim Erhitzen nut Säure im Kohr oder beim* Kot hen mit .Salz- 
säure und ZinnchlorQr Hessen sich neben melaninartigen Stoffen Kohlen- 

^) H. Liebermaau. Zeitsohr. f. phyaiol. Ch. it. 142. 1907. 
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sftnre» Ammoniak, Schwefelsfture (s. oben), Ithylsulfid (7), Schwefel- 
waMentoff, mit Sicherbeit Aspaiaginsänre nachweisen. Ajginin, Histidin, 
XaathinlMaen fehlten. 

0. Bondzynski, Dombrowski und Panek halten die üro- 
feninsftDve fOr .ans der Anozyproteinsänie bezw. dem Uiochrom duich 
Sänmwiikong entstanden. Liebermann stellte eine UroferrinsBme 
dar imter Vermeidung des Erwärmens mit Säure. Auch in dieser Säure 
liess sich qualitativ Atherschwefelsäure nachweisen. 

C. Darstellung. 1600 Liter Harn wurden auf dem Wasaerbade 
bei 40—60^ unter Zusatz von etwas Ammoniak und zur Verhinderung 
der Fäulnis während (des tRindampfens von Chloroform oder Thymol 

anf ca. 60 Liter konzentriert Der dickflüssige Sirup wurde portionen- 
weise mit 80 Liter 90 o/o igem Alkohol bei gewöhnlicher Temperatur 
drei Stunden lang kräftig durchgerührt, worauf die Flüssigkeit abgesaugt 
und der Niederschlag inochrnals mit der doppelten Menge seines Ge- 
wichtes an 60 i>,o igeni Alkohol extrahiert \\nirde. Nunmehr \\mrde die 
weitaus grösste Menge des Alkohols auf dem VVasserbad l)ei massiger 
Temperatur vertrieben. Das vorher mit Schwefelsäure genau neutrali- 
sierte Extrakt wurde mit dem gleichen Volumen Wasser verdünnt und 
dann so lange mit einer wässerigen Lösung von Eisenanunoniakalaun« 
lösnng versetzt, als eben noch ein Niederschlag entstand. Ein Ober« 
schuss des Fällungsmittels ist zu vermeiden. Von dem Eisenniedetschlag 
wird abgesaugt und, nachdem die Flüssigkeit durch Erwärmen auf dem 
Wasserbad bei 40*^ vom Alkohol ganz befreit ist, mit Ammoniumsulfat 
bei 40^ gesättigt. Zum Sättigen waren etwa 100 kß Ainmoniumsulfait 
erforderlich. Der bis zur Chlorfreiheit mit gesättigter Ammonium- 
sulfatlösung gewasrlione Niederschlag, welcher die rrofcniiisäure ent- 
hält, wurde mit verdünnter .'-Schwefelsäure gelöst, durch gelindes Er- 
wärmen mit starkem AmiiKHiiak vom Eisen befreit. Filtrat und Wasch- 
wasser des Eisenhydroxydniederschlages, welche zusammen etwa 
70 Liter betrugen, wurden neutralisiert und mit etwa 50 kg Amraonium- 
sulfot wieder gesättigt. Nunmehr wurde zur Entfernung der mit Schwefel- 
säuro entfembaren Schmieren so lange eine Mischung von drei Teilen 
gesättigter Ammoniumsulfatlösung und ein Teil konzentrierter Schwefel- 
säure zugegeben, als noch ^e Trübung entstand. Es fielen grosse 
weisse Flocken aus, die sich aber bald gelb bis gelbbraun färbten. Nach 
dem Abfiltrieren wurde aus der schwach sauren Flüssigkeit mittelst 
ammnniumsulfatgesättigtt'r Eisenammoniakalaunlosung wieder ausgefällt, 
der Niederschlag ahg<'saugt. auf der Nutsche mit gesättigter Ammonium- 
sulfatlösung gewaschen imd dann mit einer gerade ausreichenden Menge 
von 60 o/o iger Scliwefelsäure unter längerem Durchrühren gelöst 

7Ö* 
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Die schwefelsaure Flüssigkeit, welche den zweimal gefällten Eisen- 
niederschlag gelöst enthält, wurde mit dem doppelten Volum 96o/oigen 
Alkohols im Scheidotrichter kräftig durchgeschüttelt. Nach kurzer Dauer 
bilden sich Ix^im Stchcnla-ssen zwei Srliirhten, deren untere abgelassen 
und zum zweiti-u Male nnt 50"üig( r Schwefelsäure zur gänzlichen 
Lösung noch nicht zersetzter Parlikelcheii verrührt wird, worauf die 
Flüssigkeit nochmals mit % igem Alkohol im Verhältnis 1:3 ge> 
schüttelt wird. Die gewonnenen oberen alkoholischen Schichten waiden 
mit koiug^triertem Ammoniak bis zur neutralen Reaktion Tersetzt, wo- 
durch ein gelblichweisser Niederschlag, der im wesentlichen aus Ammo- 
niumsulfat bestand, ausgefiUH wurde. Derselbe wurde abgesaugt und 
dreimal mit 90 o/o igem ammoniakalischem Alkohol gewaschen. Filtrat 
mit Waschflüssigkeit wurden dann durch Vakuumdestillation vom 
Alkohol befreit. Die zurückbleibende Flüssigkeit rnthält nur noch ge- 
ringe Mengen A'^on Fe und von Schwefelsäure. Hin Teil des Kisens wurde 
noch entfernt, ind<'m zu der Flüssigkeit (iO ccm Harytlfisuiig gegel)on 
wurden imd<lann sofort ('02 eingeleitet wurch* bis zur neutralen r{<-akti(>n. 
Die Flüssigkeit wunle nach dem Filtrieren zu Sirupk' uisistenz »'ingeengt, 
der klare Sirup (ca. 250 ccm) wurde mit dem zxjhnten Teil seines jUe- 
wichbes an Eisessig versetzt und dann sofort, also ohne ihn vorher mit 
Alkohol zu verdfinnen, unter kräftigem Umrfihren in ca. 10 Liter abso- 
luten Alkohol langsam eingetropft Die Substanz, welche sich in bell- 
braunen Flocken rasch zu Boden senkte, wurde abgesaugt» mit Alkohol 
tflchtig ausgewaschen und im Vakuum über Schwefelsäure getrocknet 
Die Ausbeute betrug 30 g. 

V. Die stickstoffhaltige Säure von H&ri. 

A. Vorkommen. Diesellw wiir le als Zink , Silber- und Cadmiuni 
Verbindung von H ä r i ^ i aus nornialcni .\b iisrhfnharu dargestellt. Der 
Körper wurde nur in seinen Verbindungen isoliert. 

B. E i g e n s (• h a f t e n. 1. Die genannten \ erbindungen sind in Wasser 
und Alkohol kaum, in .Äther, Chloroform, Benzol, Fidroläther gar nicht 
löslich. Die Zink- mid die Cadmiumverbindungen sind dagegen leicht 
löslich in verdünnten Säuren und Alkalien. Frisch gefällt und in Wasser 
angeschwemmt ist die Zinkverbindung sogar löslich durch Einleiten 
von CO^. 

2. Die Elementaranalyse der Verbindungen fahrte Ubereinstimmend 
zu der Formel C j^H,. \joO,3, richtiger CsoH^^Nj^Oig oder CsoH^gNjgOjj. 

M P. U4ri, Orvosi Archivum 6. 585. 1904; ZeiUcbr. f. physiol. Ch. 4$. 
h IMS. 
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Die Zusammensetzung des Zn-Salzes entspricht der Formel C3QH3yNj2 
Oj^Zn. In mehreren Präparaten der Zinkverbindung Hess sich etwas 
Schwefel (0,3 — 0,5 ^\^) nachweisen. Ks ist unentschioden. ob dieser 
Schwefel der Verbindung angehört oder einer Verunreinigung. 

C. DarstellungnachHäri. 10—20 Liter frischer Harn werden 
ohne vorhorißes Ansäuern mit einer 10 0,0 igen Lösung von Phosphor- 
wolframsäure gefällt. Der Niederschlag wird auf dem Filter gewaschen, 
sodann mit Ätzbaryt zersetzt und aus dem in Lösung gegang<'nen Anteil 
Baryt durch CO2 entfernt. Die Entfernung des Baryt wird am besten 
sofort Torgenommen, da bei längerem Stehen die Ausbeute sich ver- 
ringert. Das Filtrat wird nnn auf dem Wasserbad zu einem oben noch 
feuchten krystalliniscben Brei eingedampft, und der braune, eigentflm- 
lieh riechende Rfickstand mit 96 <^ igem Alkohol zunächst einige Stunden 
hindurch digeriert, nachher heiss extrahiert und schliesslich das alko- 
holische Extrakt stark eingeengt. Aus diesem fallen nach dessen Erkalten 
hauptsächlich aus Kreatinin bestehende Krystallmassen aus; die von 
diesem abgegn?;sene und filtrierte, dunkelbraune, alkoholische Lösung wird 
mit üLMTscliüssigem Äther versetzt, wobei eine gelblich-weisse Emulsion 
«'utsteht. Aus dieser scheidet sich nach wenigen Minuten schon eine 
dickflüssige, gelbbraune Schichte ab, die - nach dem Abgiessen der 
Hauptnuisso des Äthers und nach vorsichtigem Verjagen seiner letzten 
Sparen — in wenig Wasser gelöst eine braune, intensiv alkalisch 
reagierende Flfissigkeit darstellt Diese Flüssigkeit wird mit einer LGsung 
eines Zinksalzes, Silbersalzes oder Cadmiumsalzes versetzt Es ent- 
stehen dann voluminöse, gelbbraune Niederschläge, die auf der Nutsche 
gesanunelt, gut ausgewaschen, anfangs bei Zimmertemperatur im Vakuum 
fiber Schwefelsäure, nachher im Trockenschrank bei 98—99® oder bei 
60^^ im Vakuum getrocknet werden. 

VI. Der pol Ypeptidartige Körper von Abderhalden und 

Pregl. 

A. V o r k o m nx' n und E i g e n s c h a f t <• n. .Aus Menschi-nhurn 
lässt sich in nachstehend beschrielx'ner Weise ein Sirup, bestellend aus 
schwer dialysierbaren Stoffen gewinnen, der keine Aminosäuren mehr 
enthält, der aber bei der Hydrolyse mit Salzsäure mit der „Estermethode" 
reichlich Aminosäuren liefert Es Hessen sich feststellen: viel GlycocoU, 
Alanin, Leucin, Glutaminsäure, Phenylalanin und wahrscheinlich Aspa- 
raginsäure; viel Uuminsubstanzen. Es bandelt sich nach der Ansicht 
von Abderhalden und Pregl um einen polypeptidartigen Körepr, 

*) £. Abderhalden und F. Pregl, ZeitHchr. f. phyaiol. (Jh. 46. 19. 1905, 
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um einen Abkömmling der Eiweisastoife, jder dem totalen Abbau im 

Stoffwechsel entgangen ist. 

B. Darstellung. Der Trockenrückstand von menschlichem Harn, 
in dem weder mit Esbachs Heagens noch mit konzentrierter Saljteter- 
säure Eiweiss nachgewiesen Averdcn konnte, wurde mit absolutem Alkuhol 
extrahiert und aus dieser Lösung durch Eintragen von gepulverter Oxal- 
säure die Hauptmasse des Harnstoffes entfernt Aus dem Filtrat vom 
Harnstoffoxalat wurde die fiberschüssige Ozalsäuie mit Baiyt und aus 
dem nenerfichai Filtrat der Baryt mit Scbwefelsäuie gefiUlt Darob mehr- 
tägige Dialyse des Filtrates vom BariunsuUat wurden die letzten Reste 
krystallinischer Substanzen möglicbst entfernt Nach dem Einengen der 
dialysierten Flüssigkeit auf ein kleines Volumen stellt dieses Ffcäparat 
eine durchsichtige bräunliche, sirupöse Flüssigkeit dar. — Durch 
Schütteln der alkalischen Flüssigkeit mit j3-Naphth;ilinsulfochIorid lässt 
sich zeigen, dass die Flüssigkeit keine freien Aminosäuren mehr enthält 

C. Verfahren zur quantitativen Bestimmung der Öxy- 

p r o t e i n s ä u r e f r a k t i o n. 

Die Bestimmung der Gesamtmasse der hier in Betracht kommenden 
N-haltigen Säuren des Harns hat. wie oben auseinandergesetzt, klinisches 
Interesse gewonnen. Es h;uulelt sich nicht um exakte Bestimmungs- 
methoden, sondern un\ Isolierungen dieser Fraktion und Berechmint; 
der Menge au.s dem N-gehalt. B<'i der Schwierigkeit der IsoHerung können 
kleine Abweichmigen beträchtliche Differenzen in der Ausbeute be- 
dingen. Es sind daher nur Werte vergleichbar, die nach dem gleichen 
Verfahren gewonnen sind. Es kommen folgende Veifahrtti in Betracht 
Das Ver&hren von Gawinslri, das von Ginsberg; das von 
Salomen und Saxl, die Methoden von Koje, das AlkoholverCahren 
Balkowskis. 

I. Das Verfahren von Salomon und 

Die Methode beruht darauf, dass zunftchst aus dem eingeengten 
Harn die S&uren als Barytverbindungen durch ÄlkohoUAther auagefiUlt 
werden. Diese Barytverbindungen werden mit Quecksilberacetat und 
Soda gelöst und dann die Hg-Vcrbindungen der Proteins&uren gefällt In 
den Niederschlägen wird dann der Stickstoff bestimmt und mit dem 
Gesamtstickstoff in Relation gebracht. 

250 ccm Harn — gloirhcülti^' ob der Tagesmenge entnommen oder 
ob einer Teilmenge entsprechend — werden bei neutraler Reaktion auf- 

*) H. Salomon ii. P. Saxl. Harnbefund bei Carcinoniatösen. Beitiige 
zur rarcinonifor^ohung. Aus L med. Klinik in Wien. Verlag Urban u. Sohwanen- 
berg i910. 41. 
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gekocht, filtriert und mit heissgcsättigter Lösung von Bariumhydroxyd 
gefällt. Das Bariumhydroxyd werde wirklich in siedendem Wasser bis 
zur Sättigung gelöst. Man boncUigt zur Ausfällung gewöhnlich 500 ccm 
einer auf diese Weise gesättigten Lösung auf 250 ccm Harn. Nach Ab- 
setzen des Niederschlages überzeugt mau sich von der Vollständigkeit 
der Fällung. Sodann zenetze man den Oberschnss des Bariomhydroxyds 
durch Einleiten -von Kohlensäure. Man lasse so lange Kohlensäure 
einlaufen, bis die Reaktion neutral wird. Sodann erhitze man stark und 
filtriere heiss einen möglichst grossen aliquoten Teil ab (600 ccm). Beim 
£rhitzen wird die Reaktion in der Regel wieder deutlich alkalisch. 
Man leite nun in das Filtrat abermals Kohlensäure ein, bis die Reaktion 
wieder neutral ist, erhitze zum Sieden und filtriere so heiss wie mög- 
lich. Die Ausfällung mit Kohlensäure niuss möglichst sorgfältig ge- 
schehen, da sonst beim späteren Eindumpfen Bariutusalze ausfallen, 
die später störend einwirken, da bei stärkerer Konzentration Baryt 
hyiirolysierend wirkt. Nun dampfe jnan zunäthst auf freier Flamme, 
dann auf dem Wasserbade auf ein Volum von 40 — 50 ccra ein. War 
die KohlensäureaasfiUlung korrdrt und ist nach dieser heiss filtriert 
worden, so bleibt die Flüssigkeit hierbei klar. Ist auf 40 — 50 ccm ein- 
geengt (Kontrolle im Messzylindert), so giesse man die eingeengte Flflssig- 
keit in ein Gemisch von wasserfreiem Äther und 96o/oigem Alkohol (1:8)> 
von welchem man 100 ccm nimmt, wobei man mit 10 ccm destilliertem 
Wasser nachwasche. Man verschliesso gut, schüttle gut durch und lasse 
24 Stunden stehen, wobei es sich empfiehlt, anfänglich etwa jede Stunde 
einmal kräftig durchzuschütteln. Es fällt ein in der Flüssigkeit schwe- 
bender, UK'hr (»der niind(;r feiner und licweglicher Niederschlag aus. 
Bei Abweic^hungen von der Vurschrift. /.. B. zu starkem Einengen, 
legt sich dagegen <uu sirujMiser Xieilf'rschlag an die Wandung des Ge- 
fässes an. Eine derartige Ijestimniung soll nicht verwertet werden. — 
Nach 24 stündigem Stehen filtriere man den Atheralkohol ab, wasche 
sorgfältig mit Atheralkohol (1:2) nach; den Rückstand nehme man in 
1 Liter Wasser auf. War die Kohlensäureausföllung korrekt, so lüst 
sich der Rückstand klar und voUständig. Nun teile man in zwei Hälften 
und führe in beiden die Bestimmung zu Ende. 

Man fällt mit heissgesättigter QuecksilberoxydacetatlOsung und 

■ 10 o/o iger Sodalösung, beides abwochsidnd in geringen Mengen zusetzend, 
bis ein dauernd rötlich gefärbter Niedcrs» hlag auszufallen beginnt. Nun 
wird der Niederschlag abfilti iert und in ihm der N-gehalt nach K j e 1 - 
(1 a h 1 iK'stinunt. wobei nicht mit Ku[ifersiilf;\t. sonrlern mit metallischem 
(Quecksilber <jxydiert w<'rden muss. Den Sulfidzusatz vor der Hestil- 
lation nirht ausser .Acht lassen! (S. S. 48t>.j Ferner wird in 10 cciii 
Uaru der Ge^amt-N hestimmt 
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II. Das Verfahren von Ginsberg Das Verfahren benilit a\if dam 
[leiohen Prinzip, wie dt» Ton Salomon und SaxL 1000 oom Harn, dessen Gesamt» 



gefallt, durch CO^ vom Barytüberschuss befreit, ein aliquoter Teil heiHs abfiltriert 
und bie Eum dünnen Sirup eingeengt. In cBeaem starken Einengen besteht der 
Hauptunternchied gepenü1>er dem Verfahren von Salqmnn und Saxl. Der Sirup 
wird nach dem Prinzip von Möruer-Sjöquist mit Ätheralkohol 1 : 2 erschöpf^ 
d. h. naeh ZiuatsdesSimMiliea VolamflnÄtlimIlB>liobdiuohgeMhi^^ und während 
24 Stunden stehen gelassen in verschlossenem Of^fäss. Der Xiedersclilag oder 
Sirup, von dem abgegossen, eventuell abfiltriert wunle. wird mit Ätheralkohol 
naehge waschen and dann in Wasser geüSst. Mit dieser Lösung wird vei^Jiren 
wie bei Saloninn und Saxl. Diese Lösimg. bzw. die ..Barytfraktion", enthält 
anscheinend nur die Ba-Sake der drei Proteinsäuren und einen zurzeit unbekannten 
N-haltigen Rest. Die , ,Bary If raktion** ist frei von Harnstoff, Hams&ore, Am* 
monitk, Kreatinin und Hippursäure. 

Ginsber^ erlüelt nach seinem Verfahren» wie oben erwähnt» weaentUch 
höhe» Werte wie Salomon und Saxl. 

III. Das Verfahren Ton Gawinski'). Das Verfahren beruht auf der 
Isolierung der Proteinsäuren als Banrtverbindungen und Bestimmtmg des Stick- 
stoffs in diesem Bariumsirup. 1 L lum wird nach leichtem Ansäuern mit Essig- 
säure im Vakuumapparat oei 55'^ ztun dünnen Sirup eingeengt. Dann wird ver- 
dünnte Schwefelsäure zugesetzt bis zum Erscheinen eines Farbenumschlages an 
mit Kongorot gefärbtem Papier, um die organischen Säuren frei zu machen, 
und mit dem 2 — Sfaohen Volum absoluten Alkohol die Sulfate gefällt. Es 
wird abgesaugt und mit ir)^f^ß,em Alkohol gewaschen. Die alkoholische Flüssig- 
keit, welche die freien Proteinsäuren enthielt, wurde mit dem 2 — 3 fachen 
Volum Wasser verdünnt und mit Bar3i]i7dist biB zum geringen Überschuas 
versetzt. Es entstand ein Xiedersclilag. welcher schwefelsaures, phosphor- 
saures mid liamsaures Barvt enthielt. Im Filtral Ijefanden sich die Proteinsäuren 
ab Baiytverbindungen. Kach dem Entfernen des Baryts aus der alkalischen 
Fliiflsigkeit mit CO., wird dan Filfrat im Vakuum bis zur dicken Sirupkonsistenz 
eingeengt und tler letzteir mit Alkohol-Athenuischung (s. oljen) extmhiert, zur 
Entfinrnung des Harnstoffes. Der dunkelgefärbte, unlösliche, schmierige Rückstand 
wurde nacli 24 Stunden durch Dekantieren (eventuell Filtrieren) vom Alkohol- 
Äther getreimt, dann in einer kleinen Menge lauen Wiissers gelöst. Die Lösung 
wurde nach Zusatz von geglühtem Seesand in Hof meist ersehen Glasschaleo 
in Portionen von etwa 10 com bis zur Tmckne gedampft. Dann wurde im Mörser 
zerrieben und die ganze Mas.se in Papienlüten im Soxhlctschen Apparat mit 
Alkohol ausgezogeil. Xach 3 — .5 stündiger Extraktion mit dem absoluten Alkohol 
wurde der Inhalt der Düte sorgfältig mit huiem Wasser ausgelaugt, die erhaltene 
Ijösung filtriert und auf ein bestimmtes \'olum (HH> eem) gebracht. Da sich der X 
dieser Lösung durch Queck.silberaeetat vollständig ausfällen lässt, so wurde auf 
diese AusfäUung Teiziohtet und der „Barytairup'' direkt zur Stiekgtoffbestimmun'g 
benutzt. 

Die von Gawinski erhaltenen Werte sind fthnli(^ wie die Ton Qinsberg 
erhaltenen, also auch wesentlich höher, wie die von Salomon und Saxl. 

IV. Blei verfahren von Kojo. Die von Kojo ang^ebenen Verfalirea 
Terzichten ehen^o wie da« Alkoholverfohren von Salkowski (s. S. 460), auf Rein» 
darstellung d r Oxvprot -in^äurefraktion. 100 rem fri>c'u'r Harn wvrtlen durch vor- 
sichtigen Zusatz von alkalischer Chlorbariumlösung (Gemisch von 1 Teil 10*',oigcr 
Chlorbariumloaung und 2 Teilen kaltgesättigtem Barytwasser) genau ausgefallt, 
nac'i 15 Minuten von dem entetandmien Niedenchia^; von Bariumphoephat und 

1) W. Ginsberg. Hofmeisters Beiträge 411. 1907. 

\V. Gawinski. Zcitselir. f. physiol. Ch. 58. 4.')4. lOOO. - Kine vorläufige 
Mitteilung hat Gawinski schon gcmaolit und zwar vor dem Erscheinen der 
Arbeit von Ginaberg. 
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Bariiunsall»t abfiltriert und mit Wasser dreimal oaohgewasohen. Das Wasoh- 
WMWt (yrom FUtmte Ketramit »nffcefangen) wird bis za c« 10 com «ingedampft 

und dem Filtrate hinzucefügt. Dann wird mit Espipsäurc genau neutralisiert 
(dier etwas alkalisch gehalteu), darauf setzt man dem Filtrat käufliche Blei- 
rabaoetatloBung (I.iq. Phnnbi rabaoet. Pb. IV) zu, so lange, bis kein Nieder- 
pchlag mehr ent,steht. Je na Ii der Konzentration drs Harns ist die Menge 
BletBubacetat natürlioh versoiiieden, bei 1015 spez. Gewicht sind etwa 30 — 35 ocm 
dfs Reaji^ens eiforderlioh. Nach etwa ^'4 Stmide fihviert man diirob ein anfle> 
ft ucht<'tes Filter, brint-'t den Niederschlag mit dem Gumniiwischer vollständig 
aufs Filter, wäscht mit lauwarmen Wasser nach, bis das Waschwasser mit Mer- 
knrinitrat keine Reaktion auf Harnstoff mehr gibt. Das Filter wird dann dureb- 
stossen. der Niederschlag in eine Alidam{)fschale gespritzt, das Filter zuerst mit 
26 com verdünnter Schw^el8äure(l:ö), dann mit Waader nachgewaschen; schUes^Uch 
wird die LSenng auf dem Wasserbad bis etwa 20 00m eingedainpft, dann spult 
man die Flüssigkeit in einem KieldahlkoU en, setzt 10 OOm OODß. H|804 nDdO»4g 
UgO hinzu und bestimmt den N wie gewöhnlich. 

Man beveohnet wie Tiel % des Gesamtstiekstoffs der flObare Stickstoff 
belriigt. 

y. Das Zinkverf ahren von Kojo. 100 com frischer Harn werden duroh 
TOraicArtigen Zusatz von Kalkmilcb sehwaoh alkalisiert, mit Ohlorkalzinm genan 

ausgefällt (alkal. Chlorbariunilösung ist auch verwendbar, wt nn die spsitere Fällung 
mit Zinkohlorid vorgenommen wird), nach ^4 Stunde von dem Niederschlag von 
Ca«Phosphat abfiltriert, mit Wasser dreimal naobgewaachen ; das Filtrat wira mit 
Essigsäure versetzt, >o dass die Reaktion yehwach alkaliseh bleibt. Ist die Reaktion 
etwas zu stark alkalisch, so bekommt man später beim Zusatz von Zinklösung eine 
grSs^iere Menge von Zinkniederschlag, aus welcher der Harnstoff sehr schwer ausge- 
waschen werden kann. Man setzt dann dem Filtrat 10 %ige wässerige Zinksulfatlösung 
oder Zinkchloridlösung so lange hinzu, bis kein Niederschlag mehr entsteht, ^e 
Reaktion darf jedoch aof keinen Fall sauer werden. Harn von 1015 spez. Gewicht 
erfordert etwa 30 ocm ZinklÖHung. Nach etwa Stande filtriert man dnrch ein ange- 
feuchtetes Filter, wäscht mit Wanser sorgfältig nach, bis das Wasser keine Hsni- 
stoffieaktion mehr gibt (mit Mercurinitrat). Der auf dem Filter gebliebene 
Niederachlag wird (wie oben angt geben) in eine Ahdampfschale gespritzt (oder 
amdl direkt in den Kjeldahl -Kolben) und dann wie oben weiter behandelt. 

Das Zinkverfahren hat vor dem Bleiverfahren den Vorteil, dass der Harn- 
stoff sich 1( ichter aus dem Xiedersohlag auswaschen lässt. 

VI. Das direkt«' V<'rfaliren von Kojo. Hain wiid (ohne Kntfemung 
der Phosphorsiinre) mit Na/'O^ sehwaeh alkalisiort und dann lO^oige Löeiimg von 
Zinksulfat oder Zinkehlorid hinzugefügt. £^ wird filtriert, naohgewwelien ond 
der Niederschlag dann nach Kjeldahl verarbeitet. 

Die Werte sind etwas höher wie nach dem „Bieiverfahien" und „Zink- 
TK&]iren*% aber in ganzen Reilien von normalen Hamen und Karsinmiihanen 
immer konstant. 

Die Menge des nach dem „direkten Verfalm'n" falll)aren Stickstoffs i»t ab- 
Iiängig von dem (»rade der Alkaleszenz. Da in der \'orsehrift von Kojo nur steht, 
man soII(> ..scliwarh iilkahsicn-t»". so l)e<larf die Vorschrift der KrL'änziing. Man 
bekommt l>ei weeh.selnder Alkaleszenz stark voneinander abweichende Werte. 
Trotz zahlreicher Versuche in dieser Richtung bin ich noch niobt ttt einem ab- 
sehliesspüdon Ergebnis trekonirnen. Auch gegen das „Zin kvW f la hien" und das 
„Bleiveriahren " habe ich Iknienken. (Schulz). 

VIL Das Alkobolverfahren von Salkowski*) (s. auch S. 409). 100 ocm 
Harn (bei Harn von lu'jherein spez. (Ww . wie lOlö nur "»t» ccin) werden auf dem 
Wasserbad auf ein kleines Volumen (ca. 10 ccm) eingeengt. Der Harn muss frisch, 
eiweissfrei und sauer sein. Reagiert er niebt sauer, so lAuert man ihn mit eiiügen 
Tropfen Essigsäure an. Nach völligem Erkalten wird in dmelbcoi Schale 



M E. Salkowski, Beri. kKn. Woohensohr. 47. 174& 1010. 
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mit absol. Alkohol gefällt. Es Lnt sorgfältig darauf zu achten, dass der Schalen- 
inhalt flüssig, nicht krystaUihisoh erstarrt ist, denn in diesem Fall ist die vöUi);e 
Entfernung des Harnstoffs immötrlich. Der Zitsatz des Alkohols presehicht allmählich 
unter ständigem L'mrührtn. Mau filtriert nach I Stmide durch ein Filter von 
etwft 14 om Durchmesser (Schleicher n. Schüll 597), wäscht mit Alkohol absolut, 
unter Wlgfältiger Berücksichtigimg tles Filterrandes, bis tler Waschalkoliol frei 
von Hamstoff ist. Um das zu prüfen, werden 10 ccm des Waschalkohols ver- 
dunstet, der Rückstand in oinigen com Wasser gelöst und zu der Losung im Reagens- 

Sias etwa das <rlf icho Volum vrrdünnt«T Bromlauge hinzugegf-hrn. Die Brom- 
mgc muss öfters frisch bereitet werden, indem man wenige eem Brom in etwa 
20 ccm Natronlauge löst und dann das mehrfache Volum Wasser hinzugibt. Falls 
noch Harnstoff in dem Waschalkohol vorhanden ist, macht sieh Ix'im Umschütteln 
eine Entwicklimg von Stickstoffblasen bemerkbar. Eine Unterbrechung des Aus- 
waschens ist unndftssig. Trocknet der Niederschlag auf dem Filter an, so ist die 
völlige Entfernung des Harnstoffs unmöglich. Nach beendigtem Auswaschen 
löst man den in der Schale gebliebenen Rückstand m wenig lauwarmem Wasser, 
giesst dieses auf das Filter und wfteoht <jUw Filter gr&ndlich mit warmem Wasser 
nach. Ist das Vohim nicht zu gro.ss geworden, so macht man direkt eine X-Be- 
stimmung nach Kjeldahl, andernfalls engt man vorher ein. Man legt an Saure 
soviel vor, wie zur Bindnng des Geeamt-M aas 10 com Ham (bsw. aas 6 oom) er> 
forderlich ist. 

Das Verfahren erfordert Übung und liefert leicht zu hohe Werte für deu 
Froteins&urestickstoff. (Salkowski bezeichnet den naeh seinem Verfohren be- 
stimmten N als KN = Icolloidaler Stickstoff.) 

A II ii a u g. 

Die Diazoreaktivii. 

A. Auftreten. 

Ausgehend von der G r i e s schon Entdeckung der Diazofarbstoffe 
fand Ehrlich, dass im Harn Stoffe eiitlialten sind, die mit Sulüuiil- 
säurc (Para-Amidobenzulsulfosäurc) schöne Färbungen geben. Die Re- 
aktion ist vielfach modifiziert .worden; es hat sich eine umfangreiche 
Litarator über diese Reaktion gebildet Huber^) zitiert 261 Abhand- 
lungen ttber die Diazoieaktion im Harn. 

Ehrlich vertrat zunächst die Meinung, dass bei gesunden 

Menschen die Reaktion sich nie finde, dass sie also stets ein 

Zeichen von Erkrankung sei. 

Dieser Meinung treten auf Grund zahlreicher Beobachtungen bei Ocorperski. 
Escherich, Brecht, Löwinson, Üohrendorff, Öuiekoff, Löwe, Lcnhartz, 
Michaelis, Biffing, Clemens, Barde, Janeso, Baccarini-Covidalli, Ca- 
mürri. Brehmer. Ciiopf, See. Paj>r. von Xoorden, Friedenwald. Je7. 
Umikoff, Kngeland'j. ^Ule diese Beobachter fanden nie ausgesprochene Kot- 
firbongt wohl aber ausgesprochene gelbe und onuige Färbungen. 

») J. P. Griess, Ber. d. chenu ( ;.-s« llsch. II. 1856. 1878. — P. Ehrlich, 
Zeit.schr. f. klin.Med. 5. 2sr>. 1882. — E. Huber, Die Ehrlichsche DiaaoraaJctäon. 

Eine Monographie mit Bt iträui-n üIkt den Ausfall der Reaktion bei gesunden und 
kranken Tieren. Diss. Bern. 1910. Dort umfass^'ude Besprechung der gesamten 
Literatur. 

2) P. Ehrlich. Zeitsehr. f. kliii. Med. 5. 285. 1882. — Charito-Annalm S. 
14U. lbS3. — med. Woohenachr. 9. 18ä3. — Georgiewsky, Jahresber. L 
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Diesen Beobaehtangen stehen Angalten Ton Penzoldt gegen* 

über, der (mit von der Ehrlichschen Vorschrift abweichenden Me- 
thode) xmter 72 normalen Harnen 14 mal rote, 30 mal gelbcote, 27 mal 
rotgelbe, 1 mal gelbe Färbung hatte. Bei besseren St.änden angehörigen 
Gesimdcn schien die F<ärbung dunklf r zu sein, bei Soldaten ergaben sich 
an den einzelnen Tagen Schwankungen. Fe tri fand auch bei 20 Ge- 
sunden rote Reaktion. Auch Karthin^) fand im Harn (iesunder 
positive Reaktion. — Nach den Erfahrungen über die Antoxypro- 
teinsäure (s. dort) ist anzunehmen, dass zwischen normalen und 
abnormen Hamen nur ein gradueller Unterschied besteht 

Bdm Hund fand Huber ') Ahnliolie VerbftItDiBBe wie htSm y^^mmtAmmt 

ern-achsonen Herbivoren (Pferd, Rind. Schnf, Ziege, Kaaindieil) ist die Ptfllrtiftm 
rot; bei Schweinen und Kälbern bald gelb, bald rot. 

Ausgesprochen positive (s. später!) Diazoreaktion findet man h)ei 
verschiedenartigsten fieberhaften Eikiankungen, während bei fieberlosen, 
chronischen Krankheiten die Reaktion nur ausnahmsweise deutlich 
positir ist Nach den grundlegenden Untersuchungen Ehrliche, die 
durch die zahlreichen späteren Untersucher nur unwesentlich modifiziert 
worden sind, lassen sich die fieberhaften Erkrankungen nach ihrem Ver- 
halten bei der Diazoreaktion in drei Gruppen einteilen: 

1. Fast regelmissig fehlt sie bei Gelenkrheumatismus, Meningitis, 
Rubeola und Varicellen; 

2. häufiger, je nach der Schwere des Falles, ist sie Yorhaaden bei 
Pneumonie, Scharlach, Diphtherie, Erysipel; 

8. Regelmässig ist sie positiv bei Typhus abdominalis und exan- 
tbematicus, vorgeschrittener Phthise, Masern. 

Wegen Einzelheitflin sei auf die umfassende Darstellung bei Huber 
verwiesen. 

Tierch. (Mal y). 18. 185. 1883. — Escherich, Deutsche med. Wochenschr. 188ö. 
Nr. 45. — Brecht, Diss. Berlin 1883. — Löwinson, Dias. Berlin 1883. — Doh- 
rendorff, Diss. Göttineen 1884. — Spiethoff, Bisa. Berlin 1884. — E. Löwe, 
Bis-s. Berlin 1888. — Michaelis, Münchn. med. Wochensclir. 4«. 897. 1899. — 
Zeitschr. f. diätet. ii.phy8ikaL Therapie 8. 140. 1899. — Piering, Zeitschr. f. Heil- 
kunde «. 51. 1885. - - Clemens, Wien. med. Blätter ifi». 127. 1899. — Deutsch. 
Arch. f. kün. Med. «3. 74. 1899. — Barde, Th^ niM. Bonloaux 1899. — 
Jancso, Orvosi hetilap. 1901. Nr. 19. — Bacciirini und Covidalli, La clio. 
med. 1901. Nr. 3. — Camürri, Gaz. degli o.sp. 1903. Nr. 56. — Brehmer, Diss. 
Leipzig 1884. — Cnopf, Dis-s. Würzburg 1887. — S6e, Ja phthise bacillair« 
des hommes. Pari.s 1884. S. 280. — Pape, Diss. Freiburg 1892. — v. Noorden, 
Pathologie des Stoffwechsels 1893. 216. Frieden wald, New York med. .Toum. 
öS. 745i 1893. — Jez, Wien. med. Wochensciu-. 189tt. Nr. 52. — Umikoff, 
.Jahrb. f. Kinderheilk. 44. 335. 1807 ; 46. 20. 1808. — Engeland, Münohn. med. 
Woohensohr. 55. 1643. 1908. 

>) Penzoldt, Berl. kün. Wochenschr. 1883. Nr. 14 u. Nr. 49. 7öö. — Petri, 
Zdtschr. f. kUn. Med. «. 472. 1883. — Kartbin, The med. Nem. 1808. Nr. 21. 

*) Haber L o. 
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B. Wesen der Diazoreaktion. 



Nach den Erfahrungen von Bondzynski, Dombrowski und 
Panek gibt die Antoxyproteinsäure in typischer Weise die Ehrlich- 
sehe Diazoreaktion. Nach W e i s z ist auch das Urochromogen, das mit 

den Proteinsäuren des H.Trns in Zusammenhang steht, eine Substanz, 
die die Ehrlich sehe Heiiktion gibt. Man wird daher heute zunächst 
in doni Anftioten diosor Stoffe «iic IVsache für 'lic Diazoreaktion fies 
Harns suclwn. Mit der Auffinduiia iiiul Erforschiuitz der Proteirisäuren 
bzw. des rrochrouiopen haben friiliere Versuche von Ehrlich, 
B r i e c, e r , (' 1 e in e n s . E n e 1 :i n d ' i u. a. durch Hlej-, Haryt- oder 
Silberfalluiig den fragiichcn Körper zu fassen, anscheinend ihre Erledi- 
gung gefunden. Dass Tyrosin sowie Histidin rote Diazokörper geben 
können, ist auch bekannt (s. dort). 



1. E h r 1 i c h s -) V o r s c h r i f t e n. Man setzt zu etwa * ., PuMyt-nz- 
glas Harn das gleiche Volum des sauren Di(Uor<-'agens. Dabi'i kaini es 
zu einer „primären Farbenreaktion" kommen und zwar entweder zu 
einer primAren Verdunkelung oder zu einer primSren Vei^ilbung (pri- 
niAre.! Eigelb). 

Bei der priinäroii Vr rduiikluncr nift jeder tropfen des sauren Reagens schw&n« 
liehe Wolken nervoi'. die schliesslich ins ausjresprochpno Piinkehnolett spielen. 
Diese primäre Verdunklung ist bedingt durch Bilirubin, welches sich mit Sulfo- 
bensol m einem in saurer Jiösiittn violettblauen, in alkaliaolier Lösung grSnen, 

hei neutraler Reaktion roten Fäibkör|HM- paart. 



Schaum in au-sgesprochencn Fftllen deutlich Orangcfäfbung verleihende Färbung 
hervor. Xach Ammoninkzusatz coht das Orange mei.st in }>chwefelgelb über. Die 
Färbung hängt mit eineut CJehalt an Urohilinopen zusammen (s. dort S. 1409). 

S<'tzt man nunmehr Ammoniak tiiiizu, so kommt es zur .Vus- 
bilduiu' lU'v ..sekundären FarlK-nieaklKMi"'. In pathologischen Harnen 
mit ausLiesjnüchen |K(sitiv<'r Reaktion ent.st<dil eine intensive C'armin- 
odcr .Scharlachfarbe, deren Farbe sich sowohl beim Hindurclisehen, als 
auch namentlich an dem beint Schütt^du entstehenden Schaum bemerk- 
bar macht. Schon ein leichter Stich des beim normalen Harn nicht 
eigenfarbigen Schaumes ins Rote berechtigt zur Annahme des fraglichen 
Körpers. Nach 12 ständigem Stehen beobachtet man an den obersten 
Schichten des entstehenden Niederschlages eine bald schmälere, bald 
breitere, durch intensive Dunkelfärbung ausgezeichnete Zone. Diese 

P. Ehrlich, Deutsche med. Wochen.schr. 10. 419. 1884. — Brieger, 
Münchn. med. Woehenschr. 4<>. '{IT». 1S09. Clcinens. Verh. d. Kungr. f. inn. 
Med. 1904. 4r.S. - Engeland, Münehn. med. Wetheii-clir. 5,'». 1643. 1908. 
-) P. Ehrlich, Deutsche med. Wochenschr. 10. 411). 1884. 



C. Anstellung der Reaktion. 



Bei der primären Vergübi 




dem 
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Zone ist manchmal rein grOn, in anderen Fällen grünlich-flchwarz oder 
violett Die violette Färbung kommt zustande durch einen auch im 
ttonnalen Harn vorkommenden roten Niederschlag. 

Ausnahmsweise beobachtete Ehrlichi), dass nach Ammoniak« 
Zusatz die Flüssigkeit sich tiefgesättigt gelb färbt, so dass auch der 
Schüttclschauni eine exquisite Dotterfärbung zeigt. Heiin St hon bildet 
sich ein gelb gefärbtes Sediment. Die Reaktion hängt voraiissichtlich 
mit Gallenfarbstoffen bzw. ihren Derivaten zusammen. 

Für die Herstellung des Reagens gibt Ehrlich folgende 
Vorschrift Man hält zwei Lösungen vorrätig: eine ^/^^/oige Lösung von 
Natriumnitrit und eine 20 fach verdünnte, mit Sulfanilsäuie gesättigte 
Salzsäure. Zum Gebrauch werden 50 ccm der Sulfanilsäure mit 1 ccm 
Nitritlösung (oder 8 ccm mit einem Tropfen) gemischt Die Sulfanil- 
säurelösung enthält etwa 6 g Sulhnilsäurc im Liter. Das fertige Reagens 
soll farblos sein ; es ist nach Ehrlich einige Tage haltbar. Man bereite 
trotzdeni frisch. 

Das kftnfliohft Nathumnitrit enthält häufig zu geringe Mengen Nitrit (Ehr* 
lieh). Blad und Videbeek*) raten das Nitrit rolgendermasBen zn orfifien: Man 
löst einige Körner in Wiissrr. Im Falle der Reinheit ciitwickfln .sich auf Zusatz 
einiger Xropfen Salzsäure rote Dämpfe von Untersalpetersäure. Oder man setzt 
za der Löflnngl TtogSm KalininpemtangaaatUleang faiimi. Dawelbe soll durch 
das Nitrit entfbbt weidan. 

Ammoniakzusatz erzeugt m der mit -Xatriumnitrit versetzten Sul- 
fanilsäurelösung an sich eine intensiv gelbe Färbving, während das 
Reagens mit Kalilauge nur ganz blassgelh wird. P e n z o 1 d t und Pe t r i 
haben daher empfohlen, statt des Anunoniak Kalilauge zu nehmen. 
Ehrlich gibt aber doch dem Ammoniak den Vorzug, da bei positivem 
Ausfall die Färbung mit Ammoniak viel reiner rot sei. Auch sei bei 
Verwendung von Kalilauge eine Verwechslung mit der betreffenden 
Reaktion des Traubenzuckers zu befürchten (S. 384, Curtmann)*). 

Man soll nur frischen Harn ohne alkalische Hamgärung benutzen 
(Ehrlich, Pape, Coste, Flammand, Ott, Weiss)*). Im 
sauer gemachten Harn hält sich nach Ehrlich die Reaktion be- 
liebig lang. 

Petri benutzt eine gesättigte T<öwing von Sulfosahoylsäure, welche pro 



er mit 5 ccm 5?oiger Natriumnitrit lösung. Später stellte er das Reagens m 7 vtr 
aohiedflnen Konsentrationen her, die er dann in 7 versohiedeneo l;*roben mit demselben 



1) P. Ehrlich, CSttrit^-Amialen 8. 140. 1883. 

*) Blad und Videbeok, Hospitals-Tidende 1900. Nr. 48. 

*) P. Ehrlich, Deataohe med. Wochenschr. 9. 649. 1883. — Pensoldt, 
Berl. klin. Wochenschr. 1883. Nr. 14. — Pct ri, Zeitfldir. f. kUn. Med. 8. 472. 1888. 
— Cnrtmann, Pharmaz. Rundschau 10. 278. 

*) P. Ehrlich, CharitÄ-AnnaTen 8. 140. 1888. — Pape, IMss. Freiburg. 
1892. — Coste, Thtee m6d. Paris 1899. — Flammand, Diss. BerUn 1899. — 
Ott, Wien. klin. Bundsohau 18. 740. 1903. — Weiss, Wien. klin. Wochenschr 
ISL 1307. 1908. 
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Schulz, Chondroitinsohwefelsäure. 



Harn benatzte. Ranke koiutmiorte ein besonderes ReageiUttlas, in dem nur die 
gerade «rfoidarHolw Menge des Re^vgens bereitet wiid. Zahbeiohe tMäem Ab- 

ioderangsvorschläge siehe bei Huber 

Ehrlich empfiehlt einen überschuss von Ammoniak rasch zu- 
zust'tzen. S a h 1 i zieht es diigegen vor, das Anunoniak allmählich 
zuzusetzen, so dass es sich auf dea Harn schichtet 

2. Ersatzproben. 

Ehrlich*) hat versucht, an Stelle der Sulfanilsäiire init Hj]fe anderer 
Momatischcr Körper (Metaamidobenzolsulfo-Ortho- und Para-Toluidin, Sulfo- 
naphthylaniin, Sulfoamidoazobenzoldisulfosäure, Paranitranilin, Dimethylpara« 
phenylendiamin) analoge Lösungen herzustellen. Keine hatte aber Vorzüge vor 
OM Salfanilsäun-. 

Seng*) empfahl daa Panmitrodiazobenzolsulfat als fertigeB DiMEOreagens. 

Das Rt'ageiis hat aber keinen Eingang gcfvmdon. 

Beck empfiehlt das Paraamidoacetophenon, einen unter Ehr- 
liehs Leitung von Friedenwald ausgearbeiteten KGrper. — Eine 
mit 50 ccm HCl angesäuerte LOsung Ton 0,6 g dieses Stoffes in 10000 ccm 
und eine 0,5o/oigeLdsiing von Nairiunmitrit dienen als Aasgangslösungen. 
Zum Gebrauch werden 800 ccm der Lösung mit 6 ccm der Lösung II 
gemischt. Das fertige Reagens wird mit Harn zu gleichen Teilen versetzt 
und dann i, - Vol. Ammoniak am besten tropfenweise zugesetzt. Der 
Ausfall der Reaktion soll deutlicher sein wie mit Sulfanilsäure. Jez, 
Flamm and, Bloch, Sievers, Ott bestätigen das. Ebenso 
G i e s e 1 0 r , Z u n z , W e i s z , H o 1 m g r e n ; Michaelis und 
B 1 u m e n l h a 1 ^) konnten dagegen in dem teuren Paraamidoaceto- 
phenou keinen Vorteil gegenüber der Sulfanilsäure sehen. 

Vin. Ei weissabköramlinge. 

1. (J h o n d r ü i t i n s c h w e f e 1 s ä u r e. 

C18H26NO13-SO3 . OH. 

A. Vorkommen. Nach K. A. II. Mömer^) in kleiner Menge 
konstanter Bestandteil des Harns. Findet sich nach K. A. H. M ö r n e r ^) 

') P. tri, Zeitschr. f. klin. Med. (5. 172. 188.3; 7. 600. 1884. — Ranke, 
Fortschr. d. Med. 17. Nr. 30. 1899. — Huber, 1. c. 

*) Sahli, Lehrb. d. klin. üntemiehiingmnethode 5. Aufl. 682. 1000. 

») P. Ehrlieh, riiarit. -Annalen H. 140. 1883. 
«) Öeug, Wien. med. Presse 1899. Nr. 37. 

*) Beel, Charit^- Annalen 19. 88S. 1801. — Frieden wald, New-Yoik. 

IUI .1. .Toiirn. ÖS. 74.'.. 1H93. ^ .Tez. Wien. med. Wooheittchr. 1896. 2270. — 
1 iammaud, i>is8. Berhn 1899. — Bloch, Axzti. Roadaehan 0. 481. 1901. — 
Sievers, FOr. Ar. 1001. Nr. 7. Hebingfoi« 1002. — Ott, Wien. kHn. Rundschan 
18. 740. 11K)3. — Giescler, Zeit,schr. f . Tuberk. u. Heilwesenstätten 3. 406. 1902. 
— Zunz, Bull. Acad. roy. d. mäd. de Bekique 16. 797. 1903. — VVeisz, Wien. 
kKn. Wochenaohr. 30. 985. 1007. — Holmgren, Münohn. med. Wochensehr. 
1904. 1758. - Miehaeli.-;. ]'.. rl. klin. WooheuMbr. 1900. 274, — Blamenthsl, 
Deuteohe Künik. 4. 3. Abt. iU. 1907. 

*) K. A. H. Mörner, Skandin. Arohiv 9. 378. 1895. 

') Mörner a. a. a 806. 
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auch in der Rmderniere (nach C. Th. Mörner im echten Knorpel- 
gewebe und der Intima der grossen Arterien, nach 0 d d i in der Amyloid- 
ieber). Die im normalen Harn vorkommende Menge ist grösser, als 

vom gleichzeitig vorh.mdenen Eiweiss gebunden werden kann. 

Die Säure ist von C. Th. Mörner unrl namentlich von Schmiedeberg 
eingehend untersucht, ihre Beziehung zum Knvc iss und zum Harn von K. A. H. 
Mörner festgestellt wordin. Neuere Untersuchungen stammen von Mfiller und 
8t&helin, Steudel, Orgler und Xeuberg, Fränkel, Fons^). 

Die Chondroitinschwofelsäiiro ist nntor den nichtdialysabeln 

Stoffen dos Harns nar]nv('isl);ir i h 1) e c k e , S a s ;i k i , P o ii s) -). 

Die tilgliclic Menge beträgt etwa 0,08—0,09 g entsprechend 0,005 g 

Schwefel — 0,5<>b des Gesamtschwefols (Pens). 

B, Eigenschaften. 1. Amorph, in Wasser leicht lösli<h. in 
Lösung und in f<\ster Form dem arabischen <iintimi ähnlich, reagiert stark 
sauer, ist nur aus salzhaltiger Losung durch Alkohol fällbar, in Eisessig 
unlöslich und darum aus w&sseriger Lösung durch mehrere Volumen 
Eisessig fällbar. Mineralsäuren schlagen sie aus ihren Salzen nicht 
nieder, ebensowenig Essigsäure in gewöhnlicher Verdünnung. Pikrin- 
säure sowie Tannin fällen sie gleichfalls nicht (Hörner). 

2. Ihre Lösungen drehen die Ebene des polarisierten Lichts nach 
links (Mörner). 

3. V e r b i n (1 u n s; e n. a) Die Säure gibt mit Metall sal/.en neutrale 

Salze. Nur Zinnoxydul- und Quecksilberoxydulsalz, basisches Bleiacetat, 

sowie Ferri- und Uransalz nach dem Abstumpfen ihror sauren Reaktion 

geben mit der Säure Niederschläge, andere Met^illsalze nicht. Das 

(basische; Kisensalz lr)st sich mit brauner Farbe in Kalilauge und jn 

Anmionsulfat, das Ku]>fersalz mit rein blauer Farbe ('.M li r n e r). 

Von der Saure hat Sahmiedeberg ein Kupf(r«al/, mit 1 AtCu und Kali- 
salze mit 1 und 3 AtK dargestellt; sie sind amor])h, in \Vas8er löslich. Von den 
Kupfer und Kalium zugleich enthaltenden basischen Salzen sind die stark 
basischen kuuf erreichen iu Wasser unlöslich» die weniger basincheu kalium- 
leioheii IdaKolu 

h) Mit Ei weiss, a) Die Chondroitinschwefelsanre fällt ange- 
säuerte Leimlösung (C. Th. Mörner), sowie Eier- und Serumalbumin- 
lösung (S c h m i e d e b e r g). Der Niedersclilag aus der Leimir»simg ist 
flockig, löst sich in überschüssiger Mineralsäure, in Kochsalz und in 

O. Th. Mörner, Skaodin. Arehhr 1. 210. 1889. — O. Schmiedeberg, 

Archiv f. exper. Pathol. 28. Söf.. IS91. — Fr. Müller. Zeit.-»chr. l Biol. 42. 4fiS. 
190L — H. Steudel, Zeiteohr. f. phymol Ch. 84. 371. 1Ö02. — A. Orgler und 
a Neuberg, Ebenda S7. 407. 1903. — S. Vrftnkel, Festschrift f. Lieben (Liebigs 
Annalen) ItfOÖ. 541. — Ch. Pons, Arehiv inf. m. de Physiol. 8. 393. 1909. 

') N. Ebbeoke, Biochem. Zeitschr. 12. 485. 1908. — Sasaki, Hofmeisters 
Beiträge f. ohem. PhyBioL u. PatlioL 9. 386. 1907. — Ch. Pons. Ann, bog. m4c* 
de Gand 86. 288. 1906; Hofmeistera Beitilge 9. 393. 1907; AnbiT intecn. de 
PbjsioL 8. 393. 1909. 
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Ferrocyankaliuni, kann also durch diese Substanzen verhindert werden. 
Nach K. A. H. M ö r n e r gibt eine mit Essigsäure oder Salzsäure bis zu 
0.3 <yo versetzte Lösung von Chondroitinschwefelsäure (aus Knorpel) 

mit Pepton keinen Niederschlag, mit Albumosen eine in Kochsalz 
leicht lösliche, milchige Trübung, mit wenig Ei weiss (Eieralbumin, 
angesäuertem Blutserum) eine milchige Trübung, mit mehr Ei weiss einen 
flockigen, in Kochsal?: un vollständig löslichen Niederschlag. Nach 
C h. Pons worden aus Pferdchlut dargestelltes Fihrinoi;lohuliii, Eiiglohu- 
lin, Pseudoglobulin, mit Conalhumin verimsi iites Srriiinalhiimin, Glohiii, 
Wittepepton bei gleichzeitigem Zusatz von Chontlroitiiischwefelsäute und 
Essigsäure gefällt. Echtes Pepton (Kühne) wird dagegen nicht gefällt. 
Die Verbindung der Chondroitinschwefelsäure mit Eiweiss kann der 
Kürze wegen Chondroproteid oder (insbesondere die mit Albumin) 
Chondroalbumin genannt werden. 

Fügt man zu 5 ecm Harn oinige Troiifcn verdünnte Eßsigsäure und 5 — 6 
Tropfen einer verdünnten Natriumchondroitinsulfatlösun?. so entstoht noch bei 
Anwesenheit von 0,005 g Eiweiss im Liter eine starke Trübung. Diese Probe ist 
empfindlicher, wie die Hellersohe Probe, namentlich iraiui dmr Harn TOilMr dialy- 
Biect wurde (Pons)'). 

Eine von K. A. H. Mörner mit Chondroitinschwefelsäure aus Harn (mit 
Essigsäure and Chlorofonn amgelftllteni dialysiertan Harn) und übersohteigem 
Scrumalbumin dareesfollte Verbindung bestand nach dein Ertxchnis der Elemontar- 
analyse aus 12 Teilen Chondroitinschwefolaäure und 88 Teilen Albumin (gefimden 
6136% C, 14,32 X, 2,18 GeMuntwdnrafal* 0,00 S in der Sohwefeb&nre und 0,0* P; 
berechnet 61,06% G, 14»30 N, 2,20 GesamtsobweM nnd 0,08 8 in der Sohwelel- 
säure). 

Die Eiweissverbinduii^cn siml 1 o s 1 i e h in A 1 k a I i h y d r a t u ii d 
in Säure, aber die Lösliihkeit in Säure ist etwas versehiedcii je n.nh 
dein Gehalt der Verbindung an Eiweiss und je nach der Verdünnung 
der Lösung, aus welcher die Verbindung gefällt wurde. 

Eine LSsang der Verbinduniar mit dem liaxfannm an Eiweiss (ans 1 Teil 

ChoiidruifiiiscJiwi'fclsäurc nnd un^t fähr 10 Toil'-ii Eiweiss) in schwarhoiii Ammoniak 

fab bei cincui Gehalt von 2,33% organischer iSubistanz mit wenig Essigsäure einen 
riederschlag, welcher bei Zusatz von 1% Salzsäure oder 12% flssiitsäure noch 
nicht in Lösimi/ a'm^: der Xirdcrsohlu!^ aus einer lOfaoh verdünnten £iÖ8ung Itete 
sich aber bei einem Gehalt der Flüssigkeit von 0,2% Salzsäure und 1% Essigsäure. 
Aus der 26faoh verdünnten LOsung (mit 0,09% organischer Substanz) wurde die 
Fällung durch 0,2"(, Fs^iL'^iuie durch einen Zusatz von 0,1 0,75",, Kochsalz 
nicht verhindert, sondern eher befördert, aber 1 — 8% Chlomathum wirkte hindernd. 
Eme germge Menge Natriumphosphat war ohne Emflnss auf die FMlllMurikeit. 

Der Niederschlag der Vorbindung mit nur halb so viel Eiweiss aus 0,26%iger 
T^sung wurde noch nicht von Siilzsäure trclöst. Durch Essigsäure von 0,2 
bis ö% wurde die Losung nicht gehiilt, aber auf Zusatz von 0,2—1% Kochsalz 
und Bwar die an Säore reichste am kkliteeten. 

Aua der geringeren Löslichkeit der eiweissarmen Verbindung erklärt 
sich das Verhalten des chondroitinschwefelaauren Eiweisaes bei der 

^) Ch. Pons, Ann. de la soc. m6d. do Gaod 80. 288. 1906. 
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Popsinverdauung. Wird niinilich 0,5 " u i^c Lösung dor ci weiss- 
reicheron Vrrbindnnc in 0.2 "n Salzsäure der Einwdrkunp von Pepsin 
ausgesetzt, so tritt ein flocivigcr Niederschlag von ehondroitin-schwcfel- 
saurem Eiweiss auf; die Lösung ist durch dir« Venlauun'^ oiweissärmer 
gowonlen. und es scheidet sich dann die au Chondroitinschwefelsüure 
reichere, in verdünnter Salzsäure unlösliche Verbindung ab. 

Schichtet man eine verdünnte Lösung des Chondroalbumins auf 
konzentrierte Salpeters&ure (Hellcrschc Eiweissprobe), so 
entsteht an der Grenze beider Flüssigkeiten ein Eiweissring und einige 
Millimeter darfiber ein zweiter Ring. 

Durch mehrere Volnmen Eisessig wird eine konzentrierte LOsnng 
des Chondroalbumins opalesoent, eine verdünnte gar nicht verändert 

ß) Die Lösung der eiweissreicheren Verbindung wurde durch Ein- 
tragen von Kochsalz nicht, durch Eintragen von Magnesium- 
sulfat nur unvollständig gefällt, fast vollständig aber durch Zusatz 

von 2 Volumen neutraler gesättigter A m in o n s u 1 f a t lösung. Die» 
eiweissärmere Verbindung wurde teihveisi' dmcli Koclisalz, fest voll- 
st.-! nrlic Hiirch ^Tagnesinmsulfat und durch 2 Volumen der gesättigten 
Ammonsulfatlösung gefällt 

Ein normaler stark saurer Harn konnte bis zu 0,1 "b mit 
Chondroalbuniin versetzt werden, ohne (l:iss eine Triibiint? eintrat. Beim 
Schichten dieses Harns auf kon/.iMitrii-rtc S;il|ietersäurc entstanden die 
zwei ti;('trennt übereinander lieuendcii Hinge wie bi-i der I^robe mit 
einer wässerigen C'honilroali)un)injösung. Der mit 3 Vohimen Wasser 
verdünnte Harn gab aber nur eine sich einige Millimeter in den Harn 
erstreckende diffuse Trübung. Wenig Essigsäure erzeugte in dem Harn 
keine Trübung, eine grössere Menge Essigsäure eine schwache; in dem 
verdünnten Harn rief Essigsäure nur eine schwache Trübung hervor. 
Nachdem aber aus dem Harn durch Dialyse der grösste Teil der Chloride 
entfernt worden war, bewirkte Zusatz von Essigsäure bis zu 0,2^ 
binnen kurzem einen reichlichen Niederschlag. 

6) Die mit Essigsäure bis zu schwacher Opalescenz und schwach 
saurer Reaktion versetzte Lösung der Verbindung in schwachem 
Ammoniak wird beim Kochen nnr etwas stärker opalescent; eine mit 
dem (bleichen Volumen gesättigter Kochsalzlösung versetzte Lösung gibt 
dagegen beim Kochen einen Niederschlag. 

e) Verdünnte, mit einem geringen Überschuss von Snlzs<änre ver- 
setzte Lösungen ^e]>en. wie reine Kiweiss!r»stm<4en, mit Ferrocvankalium, 
Pikrinsäui-e nebst Zitronensäure ( K s b a <• Ii s I5eagens), .bnlqnecksilber- 
kaliuni, Sulfosalicylsäure. Metajihos(»li'ii säure flnckitje \iederschlät;e. mit 
Trichinressipsäurc eine starke Trüliung. SubiuiiaL lallt nicht, nach- 

N*abao«r-Uapp«rk. Analyse de» Uarna. 11. AnA. 80 
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träglicher Zusatz von Kochsalz erzeugt eine schwache Trübimg. — 
Die essigsaure Lösung wird durch Ferrocyankalium und durch Jod- 
quecksilberkalium gefällt. 

Q Das Chondroproteid gibt die Farbe nreaktionen des Ei- 

weisses (ViolettCärbung mit Salzsäure, Xanthoprotein- und Biuret- 

reaktion» die Reaktion von Mi Hon und von Adamkiewicz). 

Dos Chondronuicoid des Knorpels fibrbt uoh nach C. Th. Horner mit 
Methyivioictt und Essitrsnim» hlnu, mit Anihnrot und Esaigs&ure rot, mit £iB«o- 

ohlorid und Fcrrocvankiiliuin blau. 

>j). Alk.i lisch«' K u ]) f e r o X y (1 1 ö s u n g wird durih Cliundro- 
albumin nur dann reduziert, wenn ein grosser Überschuss von Alkali- 
hydrat und Kupferoxyd zugegen ist; die Reduktion tritt aber auch 
dann nur allmählich ein und ist schwach. Bei längerem Erwärmen mit 
(6 o/o) Schwefelsäure auf dem Wasserbad liefert die Verbindung aber, 
wie die Chondroitinschwefelsäure, neben Schwefelsäure die reduzierende 
Substanz. 

&) Aus stark alkalischen Lösungen der EiwrlaKvcrhinduncen (Olutin oder 
Glutinpej)ton) werden durch Alkohol oder durch Kupferaoctat und Alkohol die 
entoineohenden Salse der CSbondroitiaMhwefdsftare ab^^hiedeii. 

4. Die Chondroitinschwefelsäure ist in freiem Zustande unbeständig, 
sie beginnt in saurer Lösung nach Schmiedeberg wie eine Ather> 
Schwefelsäure schon bei Zimmertemperatur Schwefelsäure abzuspalten. 

Bei tagt'langcm Erwämifn mit verdünnter Salzsäure auf 40—50° zer- 
fällt die Chondroitinschwefelsäure in Chondroitin und Schwefel- 
säure: 

CigHjeNüis-SOs . OH -j- H^O = Cigll^NOii + H^O^. 

Das Chondroitin ist eine einbasische Säure, löst sich langsam aber 
leicht in Wasser, ist eingetrocknet dem arabischen Gummi ähnlich und 
hält bei Gegenwart von Alkalihydrat Kupferhydrat in Ldsung, ohne 
dieses beim Erhitzen zu reduzieren. 

Beim Kochen des Chondroitins mit verdünnter Schwefelsäure oder 
Salzsäure liefert es unter Braunfärbung, In itii Koclien mit 2 — 3 o/o iger 
SaljMitorsäure ohne FarlM^nveränderung und ohne Oxydation als einzige 
nachweisbare Zersetzungsprodukte Chondrosin und Essigsäure: 

Ci8H„N0,4 H- 3H,0 = CjjHgiKOii + 3 CHs . COOK, 

Das Chondrosin ist eine .Substanz vo n Charakter der Ainiilosäurcn, 
die nur mit Säuren beständige Verbindungen bildet Von den Metallsalzen 
fällt sie nur Bleiessig mit viel Ammoniak, aber auch nur zum Teil. Die 
Substanz ist gummiähnlich, ihre Lösung färbt sich beim Stehen gelb oder 
bräunlich. Sie hält bei Gegenwart von Alkali Kupferoxyd und Qneck- 
silberoxyd in Lösung, ohne aus der Kupferoxydlösung, im Gegensatz 



Digitized by Google 



Eigenschaften. 



1381 



zum Traubenzucker, bei gewöhnlicher Tenijicratur, selbst nach längerer 
Zeit, Kupforoxydul ab/.uscheith'n. In der Wärme tritt die Reduktion 
des Kupferoxyds ebenso leicht und schön ein wie mit Trauben- 
zucker. Von 1 Mol. Chondrosin werden 5,5 Mol. Kupferoxyd reduziert, 
voa 1 Mol. Traubenzucker 5 Mol. Kupferoxyd; auf gleiche Gewichte 
Substanz reduziert das Chondrosin nur halb so staik als Trauben- 
zncker. Das Sulfat dr^t die Ebene des polarisierten Lichtes nach 
rechts, [a]o = 36,90. 

Schon bei der Digestion der Chondrottinschwefelsftuie mit irar- 
dünnten Säuren in massiger Wärme entsteht neben dem Chondroitin re- 
duzierendes Chondrosin, sogleich, wenn man die Chondroitinschwefel 
Säurelösung mit der Säure kocht oder längere Zeit auf dem Wasserbade 
erwärmt. Die Lösung färbt sich nach C. Th. Mörner beim Erwärmen 
mit überschüssiger Kalilauge wie eine Zuckerlösung goldgelb oder orange- 
gelb und reduziert aus.ser KuiifiToxyd auch Wismutoxyd. 

Durch hydrolytische Si'allnng mit Üarvtwasser soll nach 
Schmiedeberg aus dem Chondrosin b-Glucosamin und b-Glucuron- 
säure entstehen, die er allerdings jnicht als solche isolierte, sondern 
auf deren Auftreten er schloss, da durch Zersetzung Säuren entstanden, 
die er auf diese Stoffe zurflckführte. 

Die Schmiede he rgschen Formulierungen lassen sich heute 
nicht mehr aufrecht erhalten. Fr. Mflller und StAhelin sowie 
Steudel kormten trotz der heute wesentlich verbesserten Methodik 
das Gluoosamin nicht fassen. Orgler und Neuberg konnten die 
Glucuronsäure nicht nachweisen. Sie wiesen darauf hin, dass der 
kolloidale Charakter und das hohe Molekulargewicht (zu 2022 für 
Chondroinsulfat ix'stiinint), sowie die Resistenz des Chondrosins gegen 
HNO3 gegen die S c h ni i e d «• b e r g sehen Fornmiierungen spreche. 
Orgler und Neuberg sowie Frankel kamen zu dem Schluss, 
dass der N nicht an dem eigentlichen Kohlehydrat (Glucosamin) hafte, 
sondern in Form einer Aminokohlehydratsäure vorhanden sei (CgH^gOgN 
bezw. CgH^^OgN). — Orgler und Neuberg bekamen mit einer 
nach Schmiedeberg dargestellten Chondroitinschwefelsäure keine 
Reaktion mit Orcin- hezw. Phloroglucin. Fränkel fand dagegen an 
einem nach Oddi^) bereiteten Präparat diese Proben positiT. 

Pons-) hat neuerdings d<'n V<'rsuch gemacht, nach neueren Me- 
thoden die Spaltungsprodukte der Chondroitinschweielsäure zu eharak- 
terisieren. 

C. Nacliweis. Zur Abscheidung der Chondroitinschwefelsäure 
aus dem Harn bedient man sich nach K. A. U. Mörner der Eigen- 

>) R. Oddi, Archiv f. exper. Pathol. 88. 376. 1894. 
*) Gh. Pons, Arohiv. intern, de Piijrsiol 8. 393 190BL 

80* 
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Schaft derselben, mit Eiweiss in sal/.uinier. schwach saurer Lösung un- 
iöslichti Verbindungen zu bilden. Von den Salzen wird der Uarn durch 
Dialyse befreit. Die im Eiweissham enthaltene Monge Eiweiss kann aus- 
reichen, alle vorhandene Chondroitinschwefelsänre zu binden, im nor- 
malen Harn ist aber der Gehalt an Eiweiss dafür zu gering; es ist daher 
\yor oder nach der Dialyse) noch ein Zusatz von Eiweiss erforderlich. 
Ein Liter Harn ist ausreichend. 

Man verfährt demn.ioli nach K. A. II. ^Mcirncr in foljxender Weise: Bcr 
normale oder eiweisshaltige liaru wird ao lauge geseu fiiesscudes Wasaor dialysiort, 
bis er nur noch geringe Mengen Chloride entnfttt, die Flüssigkeit, wenn nötig, 
filtriort und bis zu Ü.l 0.:?",, mit Iv-sirrsiiiuo vorsetzt. Vm die Verbindung des 
Eiwciüöüs mit der ChoudruitiuschwefelHäure zum Absetzen zu briujgeu, ist es nötig, 
die Flfimigkeit mit Chloroform krftftig zu sohüttebi. Nach 1 — ^zibfigigem Stehen 
lässt sich dann der Xiederselila'^' al)filliit n n. uhuc diiss der Niederschhifj durch 
doA Filter geht. Bei oiweissfrcicu Uarn wird das Filtrat mit wenig Blutaerum 
(1,3 com auf das Liter) oder einer entrarechenden M^nse f0,25 g) Semmalbundn 
vcrmi.seht nn l der sich bei ruhigem Stehen abeetasencM Niederachlag gleicfaiallB 

auf einem Filter gesaiiiineit. 

l'on.s') gibt folgende \'orsi }irift : Der fiische, filtrierte Harn wird in Seliilf- 
siicke (s. iS. H») eingeführt, Melche4 — 5 Stunden in oft erneuertem Wass<'r ver- 
bleibi'u. Der dial\ sielte Harn wird, fall.** er trüb ist, was oft V(»rkoninit. mit Kie.s<lL'tir 
geacliüttclt und filtriert, so lange, bis er völlig klargeworden ist. Dann wird er in drei 
Reagensröhren A, B, (' verteilt. .\ tlient zur Entrolle, B wird mit £8.sig.<4äure 
versetzt, z»i C konnnen .'i O Tropfen einer aus reinein I^eiin (20 eg). 10 ecni Eisessig 
und 200 ccm »lest illierteni Wasser beateheuden Flüssigkeit. Falls Choudroitiiischwefel- 
säure vorhanden ist, so erhält man eine beträchtlichere Trübung in C wie in B. 
Eventuell vorhandeni's Eiweiss nums vor di-r Dialy«J entfernt werden. 

Für die qualitativen Proben sind diese Niederschl^e bereit« geeignet, für 
die Analyse bedürfen sie aber einer Reinigung. Man fällt sie zunächst noc^ einmal 
aus schwach ammoniakAli.scher Lösung mit Essigsäure (ujid Chlorofonn), löst 
wieder in schwachem Ammoniak, setzt 2 3 Volumen Alkohol zu und fällt mit 
£s.sig8äure. Endlieh wird der Niederschlag mit Alkohol und mit Äther gewaschen 
und getrocknet. Wiewohl bei dieser Behandlung vid Farbstoff im Alkohol gelöst 
bleibt, ist der (direkt aus dem Huru erhaltene) Ivicderschlag doch stets braun 
gefärbt, bisweilen ziemlieh stark. 

a) Die .Mi'dcischlägo \veid<'ii d;inn in .schwai^lieni Aniinoniak go- 
löst und darauf unbTsurht, oh sio boiiu Erwärnion mit Sal/.säure 
Schwefelsäure und Choudrusiii lirforn. Mau prüft die Lösung durch 
Zusatz von wenig Chlorbarium auf Schwefelsaure, bringt die klar ge- 
bliebene oder die trübe gewordene Flüssigkeit nach dem Filtrieren auf 
einen Salzsäuregehalt von 2»6-— 5o/o und erwärmt einige Stunden auf 
dem Wasserbad. Die frei gewordene Schwefelsäure hat sich in. der 
braun gcwordeucu Flüssigkeit als Bariumsulfat abgeschieden. Das^ 
riioudrosin gibt sich dadurch zu «'rkenni ii, dass die Flüssigkeit nach 
dem Zusatz von stark alkalisclicr F i' h 1 i n g scher Lösung bis zur. 
nlkalischou Reaktion beim Et wärmen Kupforoxydul abscheidet. 
i>er positive Ausfall der Keduktionsprobo allein beweist die Gegenwart 

^) Cb. Pens 1. c. 
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der Chonflroitiiischwefelsäure nicht, da sie auch von dem im Harn vor 
handen{?n und in gleicher Weise darstcllbni-en ^Iiicoid oih.ilt n wird; r^ur 
Ergänzung «Ics H(nveises ist die Anffitniiing <lor Scliwcfclsäun- uncr- 
lässlich. Kino \ <M \\<'c!isluiiji mit dein .\ uciooalbuniin, wfdchcs /,ij<il<'i( h 
mit Chondroalbuinin ausfällt, ist woniger zu bofürclitcii. Zwar liofert 
Nuclcoalbuniiii im allgemeinen bei der Behandlung uiit I^lineralsäure auch 
Kopferoxyd redttderende Substanzen, aber gerade das Xucleoaibaiuin 
des Harns scheint hierin eine Ausnahme za machen. 

Das BMiamsalfat kann bei Verwendung: von nur wenig Substanz iregen 

seiner nicht allzu prerincon T^öslirlikoit in clor kon7.cntri(>r(«'n S^ilz-änre ülK'rsohon, 
oder auch durch auaueiallen^ Eiweiäs verdeckt seiu. Es einptielilt sich daher 
wenigstens bei sweifelhaftein Ausfall der Reaktioa, die FlössiKkeit mit Ammoniak 
schwach alkaliseh zu iiiachon, wodurch das Eiwciss in Lösunj.' <:rl)ra< ht und Lrclöstos 
Bariumsulfat abgeächicdcu wird. K. A. U. Mörner hat den Nachweis der »Sehwefel- 
sftore dadurch gesichert, dass er den Barytniederschlag auswusch, nach dem Ver- 
bronnrn des Filters mit Soda und .Salpeter schmolz und in der angesäuerten wisse- 
rigeu J>)suntr der Sclmielze die .Schwefelsäure aufsuchte. 

h) Die li<isun<: des Xiederschl.ij/cs in .schwachen» Ammoniak kann auch 
mit Salzsäure bis zu 0,2 0,3",, \< im tzt und mit IVpsin bei 40" digeriert werden. 
Ein dalK'i entstehender Xtede'N< hhiif l)eweisf alx-r für sich nicht di«- Gegenwart 
von Choiulroitinschuefil.saure. weil Eiwcissi aucli in Gegenuarl von Nueleiusäure, 
von TaunieholHäure oder von Metaphosphorsäure bei der Venlauung NiederBchllge 
gibt. Der Niederschlag ist noch besonders nach C. a) zu untersuchen. 

c ; Wenn die Menpe der Substanz ausreicht» ist am h <i;is Verhalten 
der Lösung des Niederschlages gegen die eiweissfällendcn Ueagentien 
i\. h) e) S. ri")9| zu ermitteln; sie unterscheiden die Kiweissver- 
bindung der Chondroitinschwofelsänre vom Muci>id (S llfi.^). 

d) K. A. H. Mörner hat ausserdem mit Erfolg noch das Verhalten der 
Niedersohlige in 0,25%iger Lösunc; K^pcn Koclisalz in verschiedener Konzentration 
und gegen andere Xentralsalze (B. 'i. I». «) und >) zur Identifizierung der Xieder- 
schltee mit dem Choudroalbumiu vorvkendet, und endlich auch solche Xiederschlägo 
ans Eiweiflsham der Elementaranalyse unterworfen. Xaeh dem Ergebnis der- 
selben bestand der eine, wie der mit Sorumalbumin erhaltene (B. 3. b. tc) aus 
12 TeUen Chondroitinschwefelsäure und 88 Teilen Serumalbumin (gefunden 
51,36°o 14,13 N. 2,34 Gesamt-S, 0,2 P); der andere lieferte 13,49"o N und 
0,95"f, S in der Schwefel.säure, während sich für eine Verbindung von IG Teilen 
Chondroitinschwefelsäure mit 84 TeUen Serumalbumin 13,7(i*V, X und 0,9ö"o 
Schwefel berechnen. Über die Zusammensetzung der Xiederschläge aus normalem 
Harn ist bei der Beschreibung der ..nuicinähnlichen 8ub.stanz ' ( .Seite 1173) be- 
richtet. Auch hat Mörner vensucht, aus den aus Harn erhaltenen Kiweissnieder- 
sohlägen die Chondroitinschwefelsäure nach dem Verfahren von Schmiedeberg 
zu isoUeren und dabei Substanzen mit den Eigenscliaften der freien Säure erhaltML 
Diese für den von Mörner angestrebten Zweck wertvollen Ljitersuchnn'jen flind 
jetzt für den Nachweis der Chondroitiu-schwefelsäure im Harn entbchilii h. 

D. De s ti mni ung. Such Pous^;. Die lie^tinnaung üUh/li bich 
aaf folgende zwei Eigenschaften der Chondroitinschwefelsäure: sie 
dialysierl nicht und bei Einwirkung von konzentrierten Mineralsäuren 
spaltet sie neben Koblehydnit Schwefelsaure ab. Da besondere Ver. 

^) Ch. Fons, Hofmeisters Beiträge z. ehem. Fhyaioi. o. PathoL 9. 393. 1907. 
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suche ergeben haben, dass die anderen Atherschwefels«äuren dialysieren, 
und dass einstündiges Erhitzoii mit konzoiitrierter Salzsäure genügt, 
um eine maximale Sch\v<'f<'ls;iur<Nibs|taltimg aus der Chondroitiusciiwefcl- 
säurn hervorzurufon, fj:<'stalk't sich das Verfahren folL;cnd<'rmassen : 
200—500 ccm Harn werden 3—5 Tage in Dialysierschiauchcn gegen 
fiiessendes Leitungswasser dialysiert, dann mit 10 ccm gesättigtem 
Barytwaaaer venetzt, um die aas dem Leitungswasser stammenden 
Snlfote zu entfernen. Nach 24 Standen wird filtriert unter öfterem 
Zurückgiesaen auf das Filter. Das gesamte Filtrat wird in einem ge- 
räumigen Kolben mit 10 ccm BaCl^-Lösung und 10 ccm konz. HCl 
bis zur Hälfte eingek(x:lit, noclimals 10 ccm HCl liinzugegeben und bis 
auf 26—30 ccm eingedampft. Das ausgeschiedene BaSO^ wird dann 
in der üblichen Weise gewichtsanaly tisch bestimmt 

2. Nucleinsäure*). 

A. Torkommen. Im Harn findet sich nach K. A. H. Mörner^) 
Nuclelnsäure in sehr kleiner Menge, in geringerer als die Chondroitin» 

Schwefelsäure, wie es scheint in grösserer Menge, als von dem vor- 
handenen £iweiss gebunden werden kann. Bisweilen scheint sie zu 
fehlen. 

Nach intravenöser Injektion geht Nucleinsäure in den Harn über 

(S c h i 1 1 e n Ii e 1 m und B e n d i x 2). 

In der Niere ist Xuoleoalbuiuin von Lönnberg, sowie von Halliburton 
und Brodie ') nachgewiesen wocden. 

B. Eigenschaften. 1. Die Nucleinsäuien sind Verbindungen 
von Phosphorsänie, Pnrinbasen (Crnanin, Adenin, Xanthin, Hypo- 
xanthin), Pyrimtdinbasen (Thymin, Cytosin, Uracil) und einer stickstoff- 
freien Substanz» als welche bei einigen Pentose \md zwar C-Xylo«e und 
Hexose erkannt worden sind. Der Gehalt an Phosphor betiftgt etwa 
8—10 0/0. 

Die Xanthinbasen sind in den Nuojpingäurcn in einer Form flthftltfP, in 
welcher sie nicht unmittelbar nachgewiesen werden können. 

2. Sic sind ajnorph, reagieren stark sauer, lösen sich in Amuiüniak 

und den Hydraten der fixen Alkalien und werden aus diesen Lösungen 

nicht durch Essigsäure, aber durch geringe r^Iengen Salzsäure (bis 

0. 8 o/o) gefiUlt Alkohol fällt sie in Gegenwart von Salzsäure ToUständiger 

'*') S. auch den Abschnitt „Nucleinsäure, Purinstoffe, AUantoin". 

1) K. A. H. Horner, Skandin. Aichiv g. 372. 18S0. 

^) \. Schittenhelm und E. Bendix, ^taohr. f. «per. PathoL n. Tbuap. 

1. m. am. 

') F. LSnnberg, Jahresber. f. Tieroh. 1800. 11; «Irmtüiati Archiv t. 1. 
1892. — W. 1). Halliburton, Journ. of PhynoL lt. 800. 1892. — Halliburton 
und T. G. Jirodie, £beiida 17. 135. lHQi. 



Digitized by Google 



Eigenschaften. 



1265 



als Wasser. Eisessig in grossem Oberschuss gibt mit Nacleins&aie 
einen Niedenddag (Mftrner). — < Die Gaanyls&ure ron Bang wird 
auch dorch Essigsäure aus ihrer Losung in Alkali niedergeschlagen. 

3. Sie fällen Biweiss sowie Leim aus saurer Lösung, Albumosen 
weniger roUständig, Pepton (Kühne) gar nicht. Nach Kutscher 
gibt die neutrale Lösung eines Nucleinsäuresalzos mit wässeriger Albu- 
moselösung einen Niederschlag von Nuclein. Mit dem Eiweiss ver* 
binden sich di« Nucleinsäuren in mehreren Verhältnissen. Die eiweiss- 
reichen Verbimluiif^en werden als N u c 1 e o a 1 b u m i n (Nucleo- 
proteidej, die ciwt'is.särmcrou als Nucleiuo bezeichnet. 

a) Die natürlich vorkommenden Nucleoalbuminc enthalten 
bis ungefähr l,5i^» Phosphor (die Nucleohislone sind zum Teil phosphor- 
reicher), sind atin>r[)h. leisen sich nicht in Wasser, aber in schwachen 
Neutralsalzlösungen, werden durch Sättigen ihrer Lösunqen mit Ammon- 
sulfat vollständig, mit Magnesiumsulfat oder Clilornatrium unvollständig 
gelällt. Sie lösen sich ferner in Alkalihydrat und in Alkalicarbunat 
und können durch Säuren ans diesen Lösungen gefällt werden; auch 
lösen sie sich in Essigsäure und in verdünnten Ifineralsäuien (0,25 
p. m. Salzsäure), wodurch sie sich von den Nncleinen unterscheiden. 
Die Lösungen in Salzwasser geben beim Erwärmen Niederschläge, indem 
sich koaguliertes Eiweiss abspaltet Sie werden durch alle FäUungsmittel 
der Eiweisskörper gefällt und geben alle Farbenroaktionen der Eiweiss- 
sabstaitzen. Bei wiederholtem Auflösen und FäUen zersetzen sie sich 
unter Abspaltunc: eines phosphomMcheren Anteils. Unter der Einwirkung 
von i'eijsinsalzsäure verlieren sie Kiweiss. und es scheidet sich das 
ciwcissärmere, in dc»r Veniauuni;ssalzsäure unlösliche Xuclein ab. Heim 
Erhitzen mit mässig verdünnter Mineralsäure liefern einiue derselben 
unter Braunfärbung eine Kupferoxyd in alkalischer Lösung reduzierende 
Substanz, und diese Zersetzung kann bereits bei mehrstündigem Er- 
wärmen (mit 3 o/o iger Schwefelsäure) im Wasserbad eintreten. Ein ans 
einem spontan ausgefallenes Nucleoalbunün mit 1,79 o/o Phosphor 
vertrug jedoch nach Salkowski') halbstttndiges Kochen mit un- 
gefiUir 8 0/9 iger Salzsäure, ohne diese Zersetzung zu erleiden. Erhitzen 
mit verdünnter Säure setzt zugleich die Xanthinbasen in Freiheit 

b) Die Nuc leine scheiden sich bei der Verdauung der Nucleo- 
albumine mit Magensaft als amorphe Niederschläge ab. Sie lösen sich 
nicht in Wasser, sind in Alkalihydrat (auch in Ammoniak), in Alkall- 
carbonat und in Alkaliphosplt it löslich und werden aus diesen Lösungen 
durch Säuren gefällt; in Baiytwasser sind sie unlöslich, in Essigsäure 

^) Fr. Kutscher, Zeitnlir. i physioL Oh. 81. 118. 1897. 
4 Salkowski, Tlrahows Arohiv IML 380. 1888. 
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und in vorrl tili Ilten MiiH»ralsäur<^n lösen sie sich, zum Unterschied von 
den Nuckoalbuiiiincn, nicht, wohl aber in konzentrierten Mineralsäuren. 
Sie sind intorisiver sauer als ihre Muttersubstanzen, die .Xucleoproteide. 

c) Wie die natürlichen Eiweissverbindungeii der Nucleinsäure, so 

unterscheiileu sich auch die künstlichen nach ihrem Gehalt an Eiweiss 

durch ihre Löslichkeit in Säuren. 

Versetzt man nach MörnerTeine NaoleinaftureKtaang mit Eiweiss (Bhii* 
Berum oder Eicralbumin), etwa dem Fünffachen der Xucleinsäurc, so -/iht Essig- 
säure einen Niederschlai;. der »ich nach dem Waschen und abenuahser Fällung 
aus ammontakalischcr Lösung wie NueleoaRmmin schon bei einem Zusatz ron 
0,4% Essigsäure vollständig und auch sehr leicht in Salzsäure löst. Ein mit mehr 
Nucleinsäure bereiteter Niederschlag aus Blutserum löst sich dagegen selbst in 
6%iger Essigsäure nicht und nicht in Sabssänre bei einem CSehalt von 0,4%, vet- 
h dt sich also wie Nuclein. Ein aus Eieralbiiniin mit überschüssige Nlldeäisiare 
bereiteter Niederschlag löste sich schon in Salzsäure von 0,2"o. 

d) Aus salzarmem Harn wird nach M ö r n e r Eiweiss durch 

Nucleinsäure ebensi) t^efällt, wie aus wässeriiuei L(isimg. 

Für diesen Versuch wiirdc der Harn von der immer in ihm enthaltenen 
eiweissflülenden Sabstanz befreit; er wurde dialTsiert, bis er nur noch wenig 
Chloride enthielt, bis zu 0.2",, mit Essigsäure versetzt, mit Chloniform kräftig 
geschüttelt und das Filtrat mit überschüssigem iScrumalbumin au^eiäilt. Die 
abermals filtrierte Flüssigkeit gab mit Nuoknüaattiue jetxt einen Niederaolilag, 
welcher nach dem Trocknen 1,06% Phosphor (und 1,64% Schwefel) enthielt. 

4 Dif leinsäure gibt weder die Fällungs- noch die Farben- 

roaktioneii des Eiweisses. 

Xacli Mi'lrner gibt sie die Biuretmiktion nicht; sie wird zwar durch das 
Mi 1 lonsche lieagens gefällt, der Niederschlag wird aber beim Kochen nicht gefärbt, 
eondem Ueibt weias. 

6, Üeim Erhitzen der Nacleinsauren mit verdünnter Mineralsäure 
entsteht unter gleichzeitiger Abspaltung der Xanthinbasm, wenigstens 

bei einigen derselben, eine Kupferoxyd in alkalischer Lösung redu- 
zierende Substanz (Kohlehydrat). Beim Kochen mit Alkali kann Gelb» 
färbung und Karanielgeruch auftreten. 

C. Nachweis. Man hat zunächst die Nucleinsäure aus dem Harn 
abzuscheiden und diesem Zweck dient dasselbe Verfahren, durch welches 
die Chondroitiuschwefelsäure aus dem Harn gewonnen wird (s. S. V2i'A i. 
Beiile Säuren weiden s(» neheiieinamlei" als l-'iweissverbindungen er- 
halten, und ihiu-n kami sich, si« her liei ikfei ischem Harn, au<'h lauro- 
cholsauro Eiweiss beigesellen. Der Nachweis firiimlet sich auf den 
tiehalt der Nucleinsäure an l'husphürsüure uiul au Xanthiubasen. 

Um die Phosphorsäure aufzufinden, muss der Niederschlag mit Soda und 
Sitlp i'tcr (Lreselimolzeii und die Lösui^ mit molylnlänsaurem Ammon m salpeter- 
saurer Lösung geprüft werden. Dieser blosH qualitative Nachweis hat aber nur 
dann Wert, wenn das untersuchte Präparat beim Verbrennen für sich keine oder 
nur Spuren Asehe hiiiterlässt ; denn die in der Schmelze y^efundene Phosphorsäure 
kann auch den das Präparat begleitenden anorcaniselien Salzen entstammen. 
Einem hieraus ontäpnugcnden Irrtum entgeht man durch gleichzeitige quantitative 
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Bestimmung der Aach» und der Phosphors&ure; ist die Menge der Phosphorsäure 
grosser, als in Kalkphosphat von dem Gewicht der Asche enthalten sein kann, 
80 ist man zu der Annahme berechtig, dass wenif^stens der Cberschuss als Xuoloin- 
säure vorhanden war, um so mehr, al» in die Asche ja auch die Schwefelsäure der 
Chondroitinschwefels^re und andere anorganische Stoffe eingehen. — Der Nieder- 
aoMag, welcher bei der IVpsinverdauung des uniiuttelbar aus dem Harn ge- 
wonnenen Präparates entsteht, muss reicher an Phosphor sein, als das ursprüng- 
liche Präparat. Kann man mit den beiden Niederschlägen Phosphors&urubestimo 
miingen ausführen und entspricht der Befund der soeben gemachten Voraussetzung, 
so ist eine Iming durch den Aschegehalt des Präpamtes ausgeschlossen. Eine 
Verunreinigung der Uarnniederschläge durch das gleichfalls phosphorhaltige I<eci- 
thin itl oteht emsUieh sa fnrohten. 

Da der Nirdcrsclilag zum bei \v('it«-in rjrössrrcn T(m1 aus chondroitinschwefel- 
Baurem Ei weise besteht, so ist in den Niederschlägen aus dem Harn nur wenig 
PhoBphoTsftiire za erwarten, kehieewegs so viel, als das reine Nuckoallramm odef 
Nadeln enthält. ^lörner fand in dem direkt aus Harn erhaltenen Niedereolllag 

0,04 — 0,2",,, in (h in Vonlauunusniederschlacr 0.4- F*,, Phosphor. 

Der Nachweis von Xauthinbasen in den Nietlerschlägen bestätigt nicht 
bloes den aus der Gmenwart der PhosphorsAure gezogenen SchTuss in erwimschteir 
Weise, sondern er allein genügt für den Nachweis der Nuelein.Hänre. Mörner 
verfuhr dabei in folgender Weise: Es wurde der mittels äerumalbumin aus 8,5 Liter 
normalem Harn und der direkt aus 1 und 3,6 Liter eiweisshaltigem Harn (nach 
Scarlatina) erhaltene Niederschlag mit 0,1 nonnalcr Schwefelsäure erhitzt, die 
neutralisierte Losung mit Bleiessig gefallt, das überschüssige Blei mit Schwefel- 
wasserstoff entfernt und das Filtrat eingc* ] am pft. Dieses gab mit ammontakalischer 
Silberlö.s-ung einen Nicdcrsrhlae. der nach d<>m Wtusrhen in einigen Tropfen Sal- 
petersäure von 1,1 Dichte gelost wurde. Beim Erkalten schieden sich Nadehi 
und Gruppen von Nadeln aus. 

Das Auftreten eines Niederschlages bei der Verdauung des Xicder- 
schlages aus dem Harn l>eweist allein nichts für die Anwesenheit von Nueleoalbumin. 
denn ein solcher entsteht auch bei der Verdauung von Eiweiss in Gegenwart von 
Chondroitinschwefelsäure. von Taurocholsäure und iletaphosphorsäure; die Chon- 
droitins( }n\ 'fel.säuro ist aber immer in dem Eiweissniedersehlag aus Ham ent* 
halten, während die Nucleinsäure fehlen kann. 



3. Fleischsäure. 
^10^15^305- 

A. Vo r k 0 in in (' n. Die nach .Si<'gfrir(l und nach f! a 1 k e an- 
gcblicii mit dem AntijKiptün idontisthe i" leise hsii uro ist von Siep- 
f ried im Fleischsaft entdeckt, von ihm im Harn aufgefunden und von 
Rockwood 1) aus Harn dargestellt worden. Wie im Fleischsaft kommt 
sie auch im Ham wesentlich als Phosphorfleischsänre vor. 

Sie findet sich nach Balke und Ide *); auch in anderen Geweben (Leber, 
mere); in der IGlch kommt nach Balke die ihr Ahnliche Ozylsäuie vor. 



M P. Balke. Zeitschr. f. pliysiol. Ch. 22. 248. 180(5. ~ M. Siegfried. 
Bt-richte d. k. »äclis. (Jest-Ilsch. d. Wissensch.. Mathemat. physik. KJ. XöU3. 465; 
Berichte d. ehem. ( ;.srllsrli. 27. 27(52. I8<J4: Du Boie' Arohiv 18. 401. 1894. — 
-a W. Rockwood. Du JJois An hiv 19. l. 189."). 

*) Balke und lUc, ZexUchr. f. physiol. Ch. 21. 385. 1690, 
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Nachdem die \ichtexisUmz eines AnÜi«'i>toits in dem damaligen. 
Sinne sich herausgcsUdlt hat, ist der Vergleich der i'leischsäure tnit 
dem „Antipepton" hinfällig geworden. 

B. E i ge n s c h a f te n. 1. Die 1- leise hsä uro wird aus ihrem Barium- 
salz [4. b)J durch Fällen des Baryts mit Schwefelsäure, Eindampfen des 
Filtrats im Wasserbad bis zum dünnea Sirup und Fällen mit Alkohol 
dargestellt. Aus den so erhaltenen hellgrauen, zusammenfliessenden 
•Flocken wird die Säure durch sehr häufiges Lösen in Wasser und Fällen 
mit Alkohol als fast weisses Pulver analyseniein erhalten. 

2. Die Säure ist leicht löslich und äusserst hygroskopisch; beim 
Eindampfen ihrer Lösung wird sie teilweise unlöslich. Durch Sättigen 
ihrer wässerigen Lösung mit Ammonsulfat wird sie nicht gefällt. Sie 
löst sich schwer in Alkohol, leichter in der Wärme als in der Kälte; 
aus der heiss gesättigten alkoholischen Lösung scheidet sie sich iK'ini 
Erkalten in undeutlichen, mikroskopischen Krvstallen aus. Sie löst sich 
auch in Phenol und in Eisessig, aber, namentlich in höherer Tem- 
lieratnr, unter Zersetzung. In Äther, Henzol, l'etroläther. Chlornfnrni 
ist sie v()llig unlnslich. Sie redigiert auf Lackmus sau<^r, schmeckt aher 
nicht sauer, sondern angenehm nach Fleisclu-xtrakt. 

3. Sie ist einbasisch. Ihre Salze sind, mit Ausnahme des 
Silber- und des Ferrisalzes, aus der Säure und dem Metallhydrat oder 
-carbonat dargestellt worden. 

Die Alkalisalze rragrior(>n alkalisch; die atkaiisohe Reaktioii tritt hei Zosats 

von Alkalihydrat zu einer LitsiniL' der Säuren srhdii ein. bevor die für die Pildiinu' 
des normalen Salzes erforderliche Menge Jia.sj.s zuge.setzt ist. — Das Animon- 
sals gibt b«in Eindampfen seiner Lösung auf dem Wasserbad Ammoniak th^ 
aber schwer alle.**. — Das Barin msalz. ((' ,H|,X,Os) Ba, 2H,0, ist Imcht loslirh 
und reagiert alkaiiach. Durch Alkohol wird e« auH »einer Lösunjtktjrstalliuidch 
gef&llt. Kohlensäure scheidet aus dem Salz den Baryt nicht ab. Da« Zinksalc, 
(Ci,H X.O ) Zn, erstarrt im trocknen Vakuum krystallinisch. — Das Kupfersalz. 
(C,oU,4X404)4Cu, ist in wätMeri^^er LöHUiur, auch in verdünnteiiter, ebenso nach 
dem FiUen mit Alkohol, grün. — Das Silbertab, G,oH„N,O^Ag,, 2H<0. wird 
' aus der konzentrierten Ixisunff eine-« fh-ischsauren Salzes durch Zusatz von Silber- 
nitrat erhalten. Schwer lötthch in kaltem Wasser, leichter in heissem; aus der 
heiss gesättigten LOeang scheidet es sich andeutlich krystallinisch ab. Es lisst 
sich nur unter erheblichem Verlust umkrystallisieren. Sein Krv^tnllwnsser ver- 
Uert es schon einige Grade unter lUU*'. Das mit Alkohol gefällte £>iibersalz scheint 
nach Rockwooa kein KiTstaUwasser tn enthalten. — Das Ferrisalz entsteht 
aus dem Bariumsalz durch Kochen der I>()>uiif: desselben mit Ki.senchlorid : es 
bleibt zum Teil kolloid gelost und scheidet sich erat beim Aussalzen, am besten 
mit Kochsalz, ab. In .Fäkalien ist es, im Gegensatz zum Ounifemn, müOsIioh. 
Das Salz ist basisch; in demselben sind 51,4 — 54",, Eisen gefunden worden. Doroh 
Zersetzen mit Bariumhydrat liefert es wieder diks Bariumsalz. 

4. a hi«' P h > s {) Ii (1 r f I e i s c Ii s ä u r e ist eine nucleinsäureartige 
Verbiudunt; der l''leis{h>;iuie mit l'hosjilior und wird deshalb von 
Siegfried als Nucleon bezeichnet. Sie lost sich iu Walser und 
wird aus dieser Lösung durch Alkohol gefällt. 
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b) Ihr Bari um salz ist in Wasser löslich, reagiert alkalisch und 
wird durch Kohlensäure nicht zametst Beim Kochen mit Baiium- 
hydrat gibt es einen Niederschlag von Bariumphosphat Calcium- 

salz verhüll sich wie das Bariumsalz. 

c) Das F e r r i salz, C a r n i f e r r i n , fällt als rostbraimor amorpher 
Niederschlag l)oim Kochen dos Baryiim- oder Calriiimsalzes mit Eisen- 
chlorid. Umgekehrt kann das Bariumsalz aus <leni Ferrisalz durch 
Behandeln mit einer zur vr»]Iigen Zersetzung unzureichenden Menge 
Bariumhydrat dargestellt werden. Das Ferrisalz enthält nach .\nalysen 
von Balke^) in 100 Teflen ^,46 3,03 H, 5,54 N, 29,19 Fe, 
2,04 P; es kommen daoiach aii£ 1 At P 6 At N und 6 At Fe. 
Es löst sich in Alkalihydrat, auch in Ammoniak, schwieriger in Natrium- 
carhonat; ferner in Säuren und auch in Eisenchloridlösung. Die 
Lösungen sind je nach der Konzentration hell- bis dunkelbraun. Die 
Lösungen in Alkali halten sich lange unzersetzt, wenn sie kein über- 
schüssiges Alkalihydrat enthalten. 

Verdünnte alkalische Lösimgen des Carniferrins gel>en mit Schwefol- 
ammon erst nach langer Zeit, selbst erst nach Stuiideti einen Nieder- 
schlag von Schwefelei.s<Mi ; die Flüssifjkeit färbt sicii erst grün, dann 
schwarz. Die Zersetzung erfolgt schneller l)ei (iegenwart eines grossen 
Überschusses von Schwcfelammon sowie beim Erhitzen. — Essigsäure 
und Ferrocyankalium geben gleichfalls erst nach langer Zeit oder beim 
Kochen Berlinerblau; Verwendung einer Mineralsäure statt der Essig- 
säure bei der Reaktion beschleunigt die Bildung des blauen Nieder- 
schlags. — Nach Zusatz von Salzsäure zu einer Carniferrinlösang geht 
die braune Farbe derselben ei*st beim Erhitzen in die gelbe der ver- 
dünnten EisenchloridlöBung Über. 

d) Das Camiferrin entwickelt nach Siegfried^) mit Mineral- 
säuren schon unterhalb 100 ^ Kohlensäure, gibt Ix i der Behandlung 
mit Mineralsäure (verdünnter Salpetersäure) oder starkem Ammoniak 
ein Fehlingsche Flüssigkeit reduzierendes, Furfurol und Osazon 
bildendes, alx^r von Traul>enzucker verschiedenes Koldehydrat (Glucu- 
ronsäure?j, die M<'nt!;<» KohU'nsäure, welche das Carniferiin auf 1 Mol. 
Fleischextrakt entwickelt, betragt nach Krüger 3) wahrscheinlich 1 Mol. 
Das Carniferrin liefert beim Behandeln mit" Bariumhydrat unter Bildung 
eines Niederschlages von Eisenoxyd und phosphorsaurem Baryt fleisch- 
Sannes Barium, welches In Lösung bleibt; daneben entsteht noch Becn- 
steins&ure und Milchsäure (Fleischmilchsäure aus dem Präparat aus 

>) Balke, Zeiteohr. L physioL Ch. 21. 363 u. 374. 

*) Siegfried, Bericht d. ohem. GeseHsoh. 88. Slfi. 1896; Zeitsohr. t physioL 
Cb. 21. 360. 

*) Th. B. Krüger, Zeiteohr. L phyaioL CSh. 82. 9& 189«. 
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Fleischsaft. Gärungsniilchsäure aus dem Carniferiiii aus Milch). Die 
Zersetzung mit üaiiunihydrat nimmt mau am besten bei 50 ^ vor; in 
der Kfllto ist die Zerlegung unvollständig, beim Kochen entwickelt sich 
Ammoniak. 

5. a) 9fit Salzsäuve liefert die Fleischsäiire keia Chlorhydrat, 
sondern nach Art einer ongesättigten Verbindung ein Additionsprodukt 
von der Zusammensetzung CjoHi^N305» HCl. Die Verbindung reagiert 
sauer. 

Aus der Lösung der Fleischi*äijre in kalter Salzsäure fällt Alkohol einen 
Körper, welcher zwar Chlor enthält, aber so fest gebunden, dass es nicht unmittel- 
bw durch Silbemitrat naefaweiBbar ist. Die wässerige I>ösung des mit Alkohol 

chlorfrci nrewivschenen Xiedcrschlajics scheidet mit salpetersaurein SillxT trst heim 
B!rhitzen mit tSalpetereäure Chlorsilber ab. lieichter als durch Säuren wird das 
Chlor durch Alkalien abgespalten; doch Ifisst sich das Additionsprodukt durch 
kohlensaures Natron neutralisieren, ohne Salzsäure abzusehen. In dieser Hinricht 
verhält sieh lüm die Fleischsäiire wie naeh Paal ') die Peptone überhaupt. 

b) Behandelt man ein Metallsalz der Fleiachsäure mit Schwefel wasser« 
Stoff, so entsteht eine schwefelhaltige Säure; Arn hold fand in einer solchen 
lO^ii Schwefel. Wird Fleischsäun» an der Luft mit Schwefelamnion einticdampft, 
so vereinigt »ich die dabei entstandeue Thioschwefelääure mit der Flciüchsäure. 
Dieses Verhalten ist aber nach lUteren Erfahrungen*) nichts der Siuie Eigen* 
tümliches. 

6. Die Fieisehsäurc gibt einen N'iefh'rschla^? mit N uclein s ä u rc , 

wie die Eiwcisskörper. Sic wird gefällt (liireli Tannin, unvollständig 
durch P h o s ]) h M r w o I f r .1 III .s ä u r (' und Schwefelsäure; Pik r in 
säure frühl tlic l.r»sniit^. die Trühuiiu vcrsciiwiiKlrt heim Erwärmen und 
tritt beim Hrkaltni u jeder auf. T r i c h I i) r »■ s s i u s ä u r gibt in (ii-ucn 
wart von Kochsalz einen geringen har/.igcn .Niederschlag. Nicht gefällt 
wird sie durch Kerrocyaiikaliutn \mil Kssii^säure, Sublimat, Hleiessig. 

7. Bei Anstellunt? der 1» i u re t re a ktio n wird die Flüssigkeil 
rot. Die Millonschc Reaktion wird mit der Fleischsäure nicht 
erhalten. 

Die am Ham daigesteDte IMnchsftiire wuide bei der Bimetreaktion, nach 

Bookwood, nicht rot» eondern blau oder bbiugriin. 

8. Durch Pernianganat wird die Fleisohs&uie zu Oxyfleischs&ure CmU«,N90u 

oxydiert ( B a 1 k c ) ' ). 

9. IJeim Erhitzen der Fh'ischsäure mit Salzsäure auf 130^ ent- 
stehen Ammoniak, Lysatin, CgH^jNjOg, Lysin C^jHj^^NgOj, und noch zwei 
Amidosäuren, aber kein Tyrosin. 

C. Darstellung und Nachweis. Rockwood hat 200 Liter 
Harn auf 6 Liter eingedampft und das Filtrat in der Kälte mit Bariom- 

») C. Paal Berichte d. ehem. CJcsell.sch. 27. 1835. 1894. 

s) Huppert, Aim. d. Gh. u. Pharm. 2S2. 1863. — J. Specht, Ebenda 
37:3 Weither, Joom. f. prakt. Gh. M. 12a — A. Fröbde, Ann. d. Ch. a. 
Pharm. laU. 127. 

*) P. Balke, Zeitsohr. f. physioL Gh. HL 26& 
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hydrat in goriiigem rborsrhuss vi'rs<4zt. Ht-r .Nicflci schlag; wurde ab- 
filtricrt und mehrmals mit kalh'iii \Vass<'r gcwasclit'ii. In diesem Fillrat 
entstand auf Zusatz von laseiichlorid schon in der Kalte ein im Cber- 
schuss des Fällungsmittels löslicher Niederschlag, der ein Geinenge 
mehrerer sehr hygroskopischer, Stickstoff- und schwefelhaltiger S&uren 
enthielt. Die von diesem Niederschlag ahfiltrierte Flüssigkeit gab dann 
beim Kochen mit Eisenchlorid einen flockigen Niederschlag von phos- 
phorfleischsaurem und von basisch fleischsanrem Eisenoxyd. Das 
kolloide fleischsaure Eisen könnte» wenn nötig» durch Zusatz von Koch- 
salz niederg€Schla!i<Mi werden. 

In dem Niederschlag wären dann die beiden Säun'n aufzusuch"n. 
Von den beiden Eisensalzen löst sich das phosphorfleischsaure in Alkali 
I Aninioniak), das andere nicht. Lässt die alkalische Lösung die (Jegen- 
wart von Eisen mittelst Ferrocyankalimn und Essigsäure und nament- 
lich mittelst Schwefelannnon erst beim Erhitzen erkennen, so vorhiilt sie 
sich wie eine Lösung von Carniferrin; auf den Ausfall der Reaktion mit 
FerrocyanwasserstoH allein ist nichts zu gäben, da Ferrocyankalium 
und Essigsäure fflr sich beim Kochen einen blauen Niederschlag liefern. 
Es könnte noch die Phosphorsftnre nachgewiesen werden, wozu man die 
Lösung mit Bariumhydrat zu erwärmen hätte; die Phosphorsäure findet 
sich als Baryumsalz neben Eisenoxyd im Niederschli^f. Rockwood 
hat dazu und zugleich zum Behuf einer quantiüitiven Hestimmung des 
Phosphors den (über Schwefelsäure) getrockneten Niederschla^o; mit 
Xatriumhydrat und ?alf>eter gesehniolzen ; es fanden sich (mittelst der 
.Molybdänmethode i mir 0,22 "u Phosphor, hri V;'rwenduna reiner Sub- 
stanz wäre aus einem sol( In n Hcfund auf die Gegenwart von nur wenig 
Phosphorfleischsäure zu schli<'S>en. 

Zum .Nachweis der Flcischsäure müsste der ursprüngliche .Nieder- 
schlag nach B. 4. d) mit Bariumhydrat behandelt und der Baryt wieder 
mit Schwefelsäure ausgefällt werden. Mit der so erhaltenen Lösung 
werden dann die in B. 6. und 7. angeführten Reaktionen (mit Weg> 
lassung der Nucleinsäure) angestellt. Charakteristisch sind ferner die 
grftne Farbe des Kupfersalzes, welches sich leicht durch Kochen 
der Säure mit Kupferhydrat oder Kupfercarbonat erhalten lässt, und 
die Art, wie die Salzsäure von der Ehnschsäurc gebunden ist. Diese 
Chlorverbindung erhält man durch Fällen einer Lösung der Fleisch- 
Säure in konzentrierter Salzsäure mit Alkohol und Auswaschen niit Alko- 
hol : die Lösung des Niedersehla^jes darf mit Silbernitrat erst dann einen 
Nieiierschlag geben, nachdem sie mit Natriumhydrat i chlorfreiem, aus 
.Natrium darg<'stelltem) gekocht und wieder mit Salpetei säure angesäuert 
ist. Da auch beim Verdunsten von Scbwefeianimon für sich Thio- 
Schwefelsäure entsieht, so ist die Bildung dieser Säure beim Verdunsten 
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von Schwefelaininoniuiii mit der fiaglichfMi Substanz: (B. 5.) für den 
Nachwoib der Fleischsiiun' nicht zu gebrauch<;n. Reicht das Material 
noch aus, so kann zur völligen Sicherung des Resultates noch das Silber- 
salz dargestellt imd analysiert werden. 

Die Lommg der Sfture wird auf dem Wasaerbede ko m wn triert, mit Am- 

rnoni.ik n.ihe7.n n<Mitrali.-^ior(. in vt-idünntcm Alkohol gelöst und die I/isung mit 
iSillieruitrat ausgefällt. Der ^s'iederschlog kann Chlorsilbcr enthalten, welches 
dann ans ohlorfaaltiger Sfture herrBliren wfirde; bei O^mwart von Chlornlber 
löst »ich der Niederschlag nicht vollständig in Salpctorsäurr. Dm chlorfreie 
Salz kann sofort zur AnaJyae verwandt werden, das chlorhaltige Sab wird mit 
Waaeer ansgekooht, daa Filtrat mit Alkohol geftllt und der Niederrahlag, wie 
die von vornfhenMn chlorfnie Snl »stanz mit Alkohol und mit Äther gewaschen 
and über Schwefelsäure getrocknet. Das reine (noch kristallwaseeri&aitige} Salz 
' entliftlt 42,6070 Ag; bei lOO* verliert ee 7,1 o Knatallwaaaer und entlUUt dann 
45,86» 0 Ag. 

Ein Verfahren zur quantitativen Bestimmung der Fleischaäure in Qeweba- 
säften ist von Balke und Ide angegeben worden. 



4. Gallensäuren. 

iL Vorlcommen. Gallensäuren sollen nach Uoene und 
Dragendorff in Spuren auch im normalen Harn nachweisbar sein, 
was von Mackay und von v. Udr&nszky in Abrede gestellt wird. 
Auch nach Mörner ist das Vorkommen von Gallensftare (Taurochol- 

säure) im normalen Harn keioesw^ die Regel; er vermisste sie selbst 
bei der Untersuchung sehr qrosser Mengen (90 Liter) Harn. A j e 1 1 o 

und Cacaco vermisslon im Harn von gesunden Mens<"lien, von Hund, 
Kaninchen. Uchs, Pferd, iSihwein stets Oallensäuren. Sie faiiJen sie 
konstant Ix'i Ikterus. Subkutan injizierte ( iallensäuren gingen stets in den 
Ilarn ül)er. In einig«'rmass<'n erheblichen .Menqen treten sie aber im 
iklerischcu Harn auf, sowie nach Pouchet-j in wechselnden Mengen 
in dem nach dem Stadium algidum der Cholera entleerten Harn. Wie 
es scheint, sind die Gallensäuren des Harns die sogenannten gepaarten 
Gallensäuren. 

Araki *) fand sie im Harn eines mit Arsen vefgifteten Hmidea. 

Dl* Angaben von Billard*), wonach im Herbivorenham (Pferd, Rind) 
Gallensuuren ah norninle B<'staii<lleil(> knnstai)f vorkommen sollen, Ix-ndien 
auf der Deutung der liaysciRii l'rol«' ( S. 17). Die geringe OberflächcnsiKinnung 
des Herbivorenham» kann aber auch andere Ursachen haben, wie einen Gelialt 
an GaUensftttre. Der positive Ausiaii der Pettenkoferachen Probe im üara 

>) Balke u. Ide, Zeitsohr. f. pJiysiol. Ch. 21. 386. 1890. 

*) S. Ajello und E. Cacaee, Oinm. intern, dello scienze med. 1901. Heft 9. 
— A. G. Pouchet, Comptea rendus ItK». 362. 188Ö. — K.. A. H. Mörner, 
Skandm. Arohiv 6. 371. 1895. 

») Araki. Zoitschr. f. pliysiol. Ch. 17. :{:J7. 

*) G. Billard, Compt. rend. bog. biol. o8. 369. 1905, sowie 7öO. — 
E. Nicola^ Ebenda 066 o. 807. lOOS. 
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kann nicht als Beweis ungesehen wurdeu (s. später). Besonders darauf cerichtete 
Untersuchungen ergaben denn auch, dass nach Hoppe^Seyler, nach Dragen- 
dorf-Vogel, nach Thpill''rp sirh keine Gallcnsäurrn im Herbivorcnliani nach- 
weisen lattien. Billard will anderer^ieits mit nach Neu ku lu m bereiteten Extrakten 
ans HertilYozvnharn Pettenkofersohe Probe eriialteik haben, aber ohne daa 
charakteristieche Spektmm. 

B. Eigenschaften. 1. Die in der Galle vorkonimenden Gallen- 
Säuren sind auiidartige, der Hippnrsäure analoge Verbindungen der stick* 
Stofffrden Cholalsäuren mit Glycokoll oder mit Taurin. Aus diesen sog. 
gepaarten Gallensäuren lassen si( h durch Zersetzung derselben mit 
Alkalihydraten oder den Hydraten der alkalischen Erden, soune mit 
Säuren die ( "liolalsänren darstellen, die. je ikk Ii der Tierart, Verschieden- 
lieiten weniger in den Kiji^ensrhaften als in der Zus;uninensetzung 
aufweisen. Die (uilie des Menschen enthält nach Schotten zwei 
Cholalsäuren, von welchen die eine mit der Cludalsäure der Ilindergalle 
identisch ist (Cholalsäure), imd die Fellinsäure. Die Hundegalle enthält, 
wio es scheint, dieselbe Cholals&nre. Die Gallensänren besitzen einen 
bitteren Geschmack. Alle Gallensänren lassen sich nach M^ hu^) durch 
Sättigen ihrer Lösungen mit AmnMnsnllat fällen. 

a) Die Gholalsäure (Cholsäure), Co^H^qO^, welche ans ihren 
Salzen durch Säuren amorph gefällt wird, krystallisiert nach M y 1 i u s 2) 
aus heissem Wasser wasserfirei in mikroskopischen Krystallen, aus 
Äther (Strecker) oder beim Verdünnen ihrer Lösung in Eisessig mit 
Wasser bis zur milchigen Trj&bung in rhombischen Tafeln mit 1 MoL 
HoO, aus Alkohol mit 1 Mol. C2HgO in orthorhombischen Tetraedern 
oder Octaedem. 

Auch mit anderen Alkoholen (Met })%]-, Allj^alkoliol) nnd mit Aoeton (je 
1 Mol.) liefert sie krystallisierende \'t rl)iiidungen. 

Sic löst sich in 4000 Teilen kaltem und 750 Teilen kochendem 
Wasser, in 21 Teilen kaltem Alkohol (von TOo/o^i und in 27 Teilen 
Äther, sehr schwer in Schwefelkohlenstoff, äusserst leicht in Kise-^sit:. Sie 
ist optisch iiktiv; für die kryätallalk<dioIhaItiue heträut fiir Liisuntien mit 
0,5~2.0oo nach Vahle n fa],) 31,5. für die alkoholfreie 37,0, 

nach Prcgl -]-3i>,l. Sie schmilzt hei li)8" (M y 1 i u s). Beim Erhitzen 
auf 200® oder beim Kochen mit Säuren verwandelt sie sich in ein in 
Wasser und Alkohol unlösliches, in Äther sehr schwer lösliches Anhydrid, 
das Dyslysin C^fl^ßO^. Sie entwickelt in der Hitze terpentinartig 
riechende Dämpfe. Der Cholsäure eigentümlich ist nach Mylius^) 

C. Schotten, Zeitaohr. f. physiol. Ch. 10. 175. 1886; 11. 268. 1887. — 
0. H^hn, Joum. de pharm, et de chiuiie [4] 28. 164. 1878. 

■) Mylius. Berichte d. ehem. Gesellsch. 19. 369. 1886. 

*) £. Vahlen. Zeiteohr. i physiol. Ch. 21. 264. 1806. — M vi ins. Zeiteohr. 
f. jhytäoL OL 11. 814. 1887. » F. Pregl, Pflügers Arohiv 71. 3Ö3. 1898. 
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(iif Fiiliii;k«'it, mit Juil in GeRonwart eines Jodids eine krystiilJinische, 
bin HO Verbindung, Jodrholsäure, (C24H^o^.')"^)4^^*'' bilden. 0,02 g 
krystallisicrte Cholsäuie vverdon in 0,5 g Alkohol gelöst und mit 1 ccni 
n/]^o'''^^j^^^^^^^"^^^^^"6 versetzt; das Gemiscli wird allmählich mit 
Wasser versetzt Die Flüssigkeit erstarrt plQtzlich zu einem dunkeln 
Brei von Krystallnadeln, die im dnrchfallenden Licht blau erscheineiL 

Die ChoLsäure ist eintmis« h. Die Alkalisalze kiystallisieren, lösen sich 

sehr leicht in Wasser und wenien durch Alkalihydrale oder -carbonate gefällt; 
das BiirvtHalz l>ildet feine, sieidenglänzende Nadeln und löst sich in 30 Teilen 
kaltem \Va.s»«>r; das Magnesiasalz löst sich noch leichter; diis krystallisierende 
Bleisalz und das amorphe Silhersalz sind in \Vass»«r imlöslich. Die meisten 
Salze lösen sich in Alkohol und werden aus dieser Losung durch Äther gefällt» 
Sie drehen rechts, aber schwlcher wie die Säure, die Alkalisalze nach Vahlen 
in I"oi^'( c wässeriger I/)sune um^efähr 30", in alkoholischer stärker; ihre speufische 
Drehung nimmt mit steigender Konzentration erheblich ab. 

Keaktiom von UammarBten Trägt man gepulverte Cholalsäure in 
25",,ige Salzsäure bei Zinimer1eTn|ieratur in eine mit Glasstöpsel versehene Flasche 
ein, schüttelt um und lässt, ohne von dem Ungelo.^ten abzufiltrieren, stehen, so 
ändert sich allmählich die Farbe. Sie wird zuerst gelblich oder gelblichgrün; 
nach 4 bis 6 — 8 Stunden ist sie mehr oder weniger blauviolett und nach 24 Stunden 
ist sie regelmässig schön blauviolctt. Filtriert man, so erhält num ein iudigblaues, 
klares Filtrat, welches sich bakl aber farfibt and eine flockige, gelblichweiase Fällimg 
absetzt. Dir Filtration kann mehrmals wiederholt werden, das Filtrat trübt sirh 
immer wi<>der. Die Farbe des Filtrates wird allmählich bläulichgrün, grünlich, 
gelbgrün, gelb. Die blauviolBtto LSsiing zeigt einen Absorptionsstreifen um die 
D-Linie herum. Die erwähnte FftiliiDg gibt die Pettenkoferaohe Probe, nicht 
aber die Myliussdie Jodprobe. 

b) Die F c 1 1 i II s ä u r e , Co3H.,g04. wird aus ihron Salzen durch 
SäuR'ii in weissen jimorjjhen Flocken niedergoschlagen. Aus Alkohol 
krystallisiert sie nur schwierig, sie scheidet sich meist in durchsichtigen 
spröden Massen ab, aus Benzol dagegen, sowie auf Zusatz von Äther 
zur alkoholischen Lösung krystallisiert sie in glänzenden, nahezu recht 
winkligen Täfelchen. Die amorphe Säure schmilzt bei 142 Beim 
Erhitzen entwickelt sie wie die Cholalsäure terpentinartig riechende 
Dämpfe. 

Die Säure ist gleichfalls einbasisch. Da.s Barium salz krystallisiert mit 
4 HjO in sternförmig gruppierton 2«i adeln beim Vei-setzen der alkoholischen Lösung 
mit Wasser, I8et sich in 870 Teilen kaHem Wasser, nicht b esser in heissem, wenu 
(kUt gar nicht in absolutem .Alkohol otler solchem von 06",,. in verdiumtem Alkohol 
besser als in Wasser. Das Magnesiumsalz, mit 214 U^ü ist in Wasser so gut wie 
unlöslich, aus seiner alkoholiacben Lösung falten am Zusatz von Wasser grinsende, 
weisse, wollige Xadeln. die unter dem Mikroskop als platte recht winkc^liue Prismen 
erscheimn. — Lassar-Cobn^) hat die Beobachtungen von Schotten bestätigt. 

c) Die (ilykoc hol säure. Co-jHg,,« )3C() . Nil . (Ii. . COÜH. der 
Fiindsgalk' bildet frirblose Nadeln oder l'risiiien, löst sich schwer in 
kaltem Wasser (1 : 300), leichter in kochendem Wasser (1 : 120) 
und in Alkohol, auch in Chloroform, aber wenig in Äther. Sehr leicht 

^) (). Hammarsten, Zeitschr. f. physioL Ch. 61. 495. 1909. 
-) Laasar-Cohn, Zeitachr. f. physiof. Ch. 1». 563. 1897. 
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lOsIich in Alkali, iinir.slich in verdünnten Säoren. Sp. 138 — 140**. Sie 

fiUlt nach Maly^) £iweisskörper in saurer Lösung nicht. 

Aus der heissen wftaserigen Lösung krystallisiert sio. aus der alkoholischen 
dagegen nicht, [ajo = +29° (in alkoholiscner Lösung). Beim Erwärmen ihrer 
Lösung in konzentrierter Sohwmelsikire wird sie unter Verlust von 1 Molekfil 
Wasser in die Cholonsäure verwandelt, welche sich nicht in Wasser, aber in 
Alkohol löst. Ihre Salze mit den Alkalien oder alkalischen Erden sind in Wasser 
und in Alkohol kislioh, die meisten Salse der schweren MeteUe unlöslich; ihre lös- 
lichen Salze werden durch neutrales und basisches essigsaures Blei gefällt, sowie 
durch Kupfer-, Silber- und Eisenoxydsalze, aber nicht durch Quecksilberchlorid; 
die freie Sfture ist doroh BMsnoker nioht filllMyr. Venetet man die alkoholisohe 
Losung des glycocholsauren Natrons mit Äther bis zur dauernden Trübun<^. so 
krystaUisiert das Salz aus. Die spezifische Drehung des in Alkohol gelüsten Xatrou- 
aabes betrigt fOr gelbst lioht -1-26,7*. 

d) DieTaurochols&ure, C23H39O3CO — NH.CH. CHg.SOgH, 
der Rinds- (und Hunde-) Galle bildet leine, leicht zerfliessliche Nadeln, 
löst sich leicht in Waaser, scliwer löslich in Alkohol und in 

Kssigäther; unlöslich in Äther, Benzol, Chloroform, Aceton, Ligroin. 

Sie fällt nach Maly, wie Mörner') bestätigt, Kiweiss in saurer- 

Lösung sehr vollständig, aber Alfaumose nicht Salae beeinträchtigen 

nach M ö r n 0 r die Fällung. 

Sie dreht rechts. Ihre Salze verhalten sich wie die der Glycooholsäuie; 
«Ol ihren KSolieheB Saben wird sie aber nicht gefftUt durch Kupfw- und SQber- 
aabe, durch Quecksilberddorid, sowie durch neutrales Bleiacetat, sondern nur 
dmeh basisch essigsaures Blei, vollkommen durch essigsaures Blei und Ammoniak; 
das faiDoohobaiire Natron kann in derselben Weise kiystallinert erhalten xmärn, 
wie das gIycochoIäü,ure. In alkoholischer Lösung beaitBt ihr Nationsals ffir gplbes 
Lioht eine spezifische Drehung von +24,5**. 

e) In der Menschengalle findet sich eine durch Essigsäure sowie 
durcli Chlorcaicium und Clilorbarium fällbare Gallensäure, vielleicht 

Giykocholeinsäure a m m a r s t e n 8). 

8. Die Pe ttenkofersche Reaktion. Setzt man zu einer 
Lösung von Gallensäuren, die nur Spuren derselben zu enthalten braucht, 
2/3 Volumen englische Schw«-felsänro so langsam hinzu, dass sich das 
Gemisch nicht über 60 ^ erwärmt, diirauf 3 — 5 Tropfen einer Lösung 
von 1 Teil Rohrzucker in 4 — 5 Teilen Wasser und schüttelt um, so 
färbt sich die Flüssigkeit erst rot, dami sehr schon violett (P et teil - 
kofer). Die Reaktion tritt ebenso ein, wenn der Zucker vor der 
Schwefelsäure der Gallensäurelösung zugesetzt wird. Die heute meist 
angewandte Vorschrift lautet: Man gibt zu der zu prüfenden LOsung 
einige Tropfen RohrzuckerlOsung 1:10 und dann vorsichtig und lang- 
sam konzentrierte Schwefelsäure. Man sorge eventuell durch Kühlung 

») R. Maly, Monatshefte £. Ch. 4. 91. 1882. — K. A. H. Mörner a. a O. 
*) K. A. £L Mörner, a. a.'0. 

') Hammarsten, Xova Acta Reg. Sooiet. Soient. UpsaL, Ser. HL IC 
1893; Jahresber. f. Tierch. 1893. 331. 

N«abaaer-Uuppert, AnftljM des Hatim. II. Aufl. 81 
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in Wasser dafür, dass die Temperatiir 60—70 ^ nicht übersteigt — Man 
kann die Probe auch zuerst als Schichtprolxj vornehmen und iiacliträg- 
lich unter Kühlung durchmischen. — Verdünnt inaji die crhalloue 
farbige Flüssigkeit (mit Alkohol) so stark, dass sie vom Spektrum 
nur das Violett absorbiert, so zeigt sie nach Schenk^) einen Ab- 
sorptionsstreifen zwischen D xind E und einen zweiten vor F. 

Kon nach Eintritt der Rotflb-Iniiig ist naeli TTdrintcky Mieli tSn 

bereits von Bogoinoloff ') wahrgcnomincncr, scharf begrenzter Absorptions- 
streifen zwiaoheu C und D, näher bei D, zu sehen, der aber in den meisten FiUen 
bald vsisehwindet; das Gesiohtsfeld hellt sich dann bis etwa tat Ifitte twisoheii D 
und B auf. 

Wie M y 1 i u s 3) gezeigt hat, beruht die Pettenkofer sehe Re- 
aktion auf der Verwandlung des Zuckers dorGb die Schwefelsäuzie in 

Furfurol. 

Ville*) vertritt neuerdings die Auffassung, dass die bei der Hydiobss 
von Bohnuoker entstdrande Glnooao mid Fniotote direkt bei der Reamm ob- 
teiligt sind. Dagegen spricht» dass die Reaktion mit Fofofol ebenac^gnt gdit 

(a. unton). 

Dit' P e t te n k o f e r sehe Reaktion tritt nicht ein bei Gegenwart 
von I'oniialin Maffoi^i; das beruht wahrscheinlich auf einer Einwir- 
kung des Formaldebyds auf das Furfurol. 

Von dieser Reaktion sind tnehrere Modifikationen angegeben iworden. 

a) Nach Neukomm*) ist b^ der Anstellnnff der Probe im Reagenzglas 

eine purpurrote, nur schwach ins \*iol('tte spielende Fiirbung noch wahmchmDar 
mit 3 cum einer 0»1 %igen Cholsäureiosung; Glycochoisaurc iat noch weniger enip- 
findlich. Die QaUcMmsitnen lassen sich aber doroh die purparviolette Firbung 
noch mit voller Scharfe in einem Tropfen einer 0.05",|iaen Ixisunsi nachweisen, 
wenn man die Flüssigkeit mit einem Troufeu auf das fünffache Volumen verdünnter 
Sehwefelsftare ond einer Spur ZuokMiAsongr in einer Schale mischt and unter 
Umschwenken vorsichtig und gelinde erhitzt. Bei stärkerer Verdünnung der 
TiUntig konzentriert man dieselbe vorher. Beim Erwärmen der Probe im Wasser- 
bade tritt die Reaktion unvergleichlich sicherer ein, als beim Erw&rmen über dter 
fnlm Flamme. 

b) Wenn man zu eingedampfter Gallensäurelöaung ein Tropfchen sehr 
verdünnter RohiznokerlÖBimg und dann einen Tropfen konzentrierter Schwefel- 
säure setzt, so erhält niun ii i' Ii Külz'') die Färbvinir wehr schön und schnell, auch 
ohne dass man erwärmt; tritt die Reaktion nicht bald ein, so kann man sie noch 
dadnroh hervormfen, dass man das Schftlchen kurze Zeit auf das Waswrbad stellt. 

c) Versetzt man nach Vitali ") ein uallcii-aurcs Salz unter Umrühren mit 
einigen Tropfen konzentrierter Schwefelsäure, einigen Kömchen Zucker und dann 

1) Pettenkofer, Ann. d. Ch. u. Pharm. 52. 90. 1844. — 8. L. Schenk, 
Anat.-physiol. Untersuchungen. Wien 1872. 47; Jahresber. f. Tierch. 2. 232. 

•) V. Udr&nszkv, Zeitsohr. f. physiol. Gh. If. 372. 1888. — Th. Bogomo- 
loff, Zentralbl. f. d. nicd. Wis-sensch. 1869. 532. 

F. Mylius. Zeitschr. f. physioL Ch 11. 492. 1887. 
J. Ville, Bull. 8O0. chim. de France [4] 1. 96S. 1907. 

») M. Jaffe, Therapie d. Ccj^cnwart 11M»2: Jahmsber. f. Tieroh. tt. 969. MOÄ. 

*) J. Neukomm» Arcliiv f. Auat. u. PhysioL 1800. 365. 

i Külz, ZentiaIbL f. d. med. Wlsaenseh. 1875. 516; Zeitsohr. L analyt. 
Ob. IS. 106. 

*) Dioso. Vitali, Berichte d. olmm. Ocsellsoh. 14. 647. 



Digitized by Google 



1277 



mit ein paar Tropfen Alkohol, so erwimt aioh die Fifttwigkwit von Mlbrt ao «tack» 
dass die Violettfärbung auftritt. 

d) Wenn man nach DreehseP) die Substanz, welche auf Oalleiuftiire 

gcpriift werden soll, z. B. ein winziges Kömchen cholsaures Natron, nebst einer 
Spur Rohrzucker in 1 — 3 Tropfen einer Miaohung von 6 Volumen airupdicker 
Phosphorsäure und 1 Volumen Wasser löst und die Lösung durch EmtanohflD 
in kochendes Waaier «rwitmt, bo tteUt sioli in kOnestor Vsult eine MhAne Bo(- 
l&rbung ein. 

el V. II d r ä n s z k y 2) wendet direkt Furfurol an. Man setzt zu 
1 ccm der wässerigen oder alkoholischen Lösung der Substanz 1 Tropfen 
0,1 0,0 ige wässerige Furfurollösung, lässt unter die Mischung 1 ccm 
konzentrierte Schwefelsäure fliessen und kühlt ab, um die Reaktion 
zu mässigen. Bei Cregenwart von nur 0,033 mg Cholsäure tritt nach 
längerem Stehen noch pfirsichblfltrote Färbung ein, und bei 0,05 mg 
Cholsäuze sind auch die Abeorptionsstreifen deutlich zu sehen. — Eine 
10 <^ ige RohrznckerlOsung ziehtet so viel ans, wie die 0,l^iffi Fnr- 
furoOteang. 

f) Charakteristisch für die Gallensäuren ist die Reaktion nur dann, wenn 
das Rot der Ji'ärbung eine unzweifelhafte Beimischung von Blau (violett) zeigt. 
Ein Übenohun an Iradker macht die Flüssigkeit braun oder eolnran, em Über- 
ßchuss an Furfurol orange- bis ziegelrot. Rote und selbst % iolette Färbung geben 
überdies eine Reihe anderer Subetanzen, so Eiweiee, Ölsäure (Kunde)» Bicinöl* 
sänre (Nenkomm), Amylalkohol, Oholeeterin, Benzol, Phenol, Terpentmöl, 
NeLkfiiöl. Ciinipher, Salicylsäure, Pyrogallusaäure, Piperin, Morphin etc. (King- 
zett und Hake) und viele andere Substanzen, welche v. Udränszky zusammen* 
gestellt hat — iMe roten FKlislgkeiten, -wetohe mit Biweiss, Ölsäure, Amylalloohcd 
entstehen, zeigen keine Ah^iorptionsstreifen (Bogo molof f Schenk). Von 
einixen anderen Substanzen hat v. Udränszky ermittelt, dass die Reaktions- 
proankte Abeorptionsspdctren geben, dooh beritsen- die BtnUai eine andeie Lage 
als bei der Cholsäure. — Oleiehzeitige Gegwmrt o^dieniider SüOvper Todiindert 
diese Farbenreaktionen (Huppert). 

3. Versetzt man Oaliensaure in Sub-stanz mit Bariumsuperoxyd oder Blei- 
rapecozjrd, Zinnchlorid, oder Antimonchlorür tmd Schwefelsäure oder Salzsäure» 
so treten, wie Casali^) anrriht, farbige Substanzen in bestimmter Reihenfolge 
auf, zuerst Gelb, dann Rot, W'cinrot, Violett, Blauviolett. 

4* Nach Piokering ^) ^oben die Cholsäure und die Taurocholsäure, wie das 
CSholestenn, die Xanthopjotwnreaktion ante* EntwioloBliing mter Dftmpfe. 

6. Cholsäure lähmt wie die gepaarten Gallensäuren das Herz 
(Röhrig). 

« 

6. Die Gegenwart von Gallensäurensalzen setzt die Ober- 
flächenspannung in Lösungen herab (s. Seite 18). Hierauf beruht 
die Probe von Hayeraft (s. später). 

^) £. Dreohsel, Joum. f. prakt. Ch. [2] 24. 44; 27. 424. 
*) T. üdränesky a. a. O. 

3) Th. Bogomoloff, ZentnlbL 1 d. med. WiMenaoh. 1808. S29; 1809. 
484 n. 632. 

*) A. Oasali, ZentralbL f. d. med. Wiflaenaeh. 1878. 683; Zeitaohr. f. analyt. 

Oh. 18. 128. 

>) J. W. Pickering, Joum. o£ PhysioL 14. 372. 1893. 



1278 



C. Nachwois. Der Nachweis der Gallensäuron wird mittelst 
der P e 1 1 e II k o f 0 r s( Reaktion geführt, und zwar am besten in der 
Modifikation von l' d r a n s z k y [B. 2. e)], weil man bei dieser nur sehr 
wenig Substanz nötig hat und sich die Bedingungen für das Gängen 
der Reaktion leicht erfüllen laaaen. Weil viele andere Substanzen 
eine £hnliclie Färbung geben, wie die Gallensäuren, so soll man sich 
nicht bloss mit dem Auftreten der Färbung begnügen, sondern die 
farbige Lösung noch spektroskopisch untersuchen. Mackayi) hat sich 
zum Nachweis der Gallensäuren lediglich ihrer physiologischen Wir- 
kung auf das Herz bedient. Das Verfahren könnte auch zur Rontrolle 
der Pe 1 1 e n k o f o r sch<'ii Probe Ix-nütz-t worden. 

Um den störenden EinüuBs zu beseitigen, welchen andere Substanzen 
(6. 2. f), die sich bei der Pettenkofersohen Probe auch rot oder violett fftrben. 

;iuf <litse .uisübfn. schlagt Vitali vor. die frasrliche Substanz nach Zusatz ver- 
dünnter Schwefelsäure einzudampfen, bi« die Färbuns durch violettiot in gelb 
nbeiyeganßen ist, undallmfthtioh Wasser hinzuzusetzen; oei Gegenwart von Gallen- 
säuren rntsteht zunächst eine gelburüne Färbung und endlich ein blaugrüner 
Niederaohiag, der, nach dem Abgieessn der Flüssigkeit, unter Zusatz von sehr 
wenig Zneknr in Alkohol gelSst und in einer Porzellansohale bei gelinder Wärme 
verdunstet wird. Wun-n Gallensäuren vorhanden, so wird der Rückstand nach 
dem Verdunsten des Alkohols prächtig rotviolett und beim Stehen an der Luft 
doroh Wasssranziehung blau. Die übrigen Substanzen färben sich dabei ent^x'eder 
gar nicht rotviolett (xler nur in geringem Masse. 

Mackay verfulir so, dass er den Harn mit 2 — 3 Volumen starkem Alkohol 
fällte, das Filtrat eindampfte und mit dem Rückstand das Verfahren 2 — 3 mal 
wiederholte, die alkoholische Losung mit Äther fällte, und den Niederschlag, 
welcher die Gallensäuren enthalten sollte, in Wasser löste. Es wiude dann das 
Herz eines Frosches blossgelegt, dasselbe in situ mit einem Tröpfchen einer l°(,ig^ii 
Atropinsulfatlösung benetzt, um die Hennuung8^\irkung des Vagus auszuHchlicssen, 
und dann mit der wässerigen Lösung des Hamauszuges betropft. Bei (^genwart 
von Gallensäurai Ternundert sich die Häufigkeit der Herzkontraktionen bis zum 
vöHigem StilktMid. 

1. Der direkte Nachweis von Gallensäuren im Harn mit 
der Pe ttenko ferschen Prube ist so gut wie aussichtslos, weil der 
normale Harn dabei eine Färbung annimmt, welche mit der bei der 
Pe t te n k<) fe r sehen Pr<>b<? verwechselt werden kaim, un<l auch da, 
wo dies nicht der Fall ist. der ikterische Harn wegen seiner Farbe 
und des inuner noch zu geringen Gehaltes an. Gallensäuren zur direkten 
Anstellung der Probe nicht geeignet ist 

a) Setzt man ta normalem Harn vom Menschoi oAear Hund konzentrierte 

Schwefelsäure, ohne zu mischen, so entsteht an der Berühnuigsstolle lx>ider Flü.s.sig- 
kuiten ein schön weinroter, öfter ins Violette spielender Ring; schüttelt man um, 
80 erseheint die Vlfissigkeit weinrot, nicht selten auch violettrot. Diese Färbungen 
sind vorzüglich durch das Tndiciin und die Skatoxylschwefelsäurc bedingt. Eine 
völlig unzweideutige Reaktion gibt der Harn erst bei einem Gehalt von 0,5% 
Oallensftnre (N'eukomm). 

Dampft man nach Stokvis*) 1 — 2 ccm Harn mit 1 — 2 Tropfen sehr ver- 
dünnter Kohr/uckeriösung auf dem Wasserbade zur Trockne ein und setzt dann 

») J. ('. H. Mackav, Archiv f. exper. Pathol. 1». »7». 1S8S. 
*) Stokvis, Archiv f. khn. Med. U. ilö. 1883. 
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dniige Tropfen verdünnte Sohwefelaäare (1 : 5) oder Phosphorsäure zu, so erh&lt 
man fast mit jedem menaoUioIien Harn eine leeht sohfine Pettenkofersehe 
fteaktion. 

Auch der in Äther unlösliche Anteil des alkoholischen Auazi^;e8 normaler 
Harne gibt in wiaseriger Lösung nach Mackay bei der Pettenkoferaohflii Probe 
immer eine violette Färbung, nhno tlas» er, nach seiaeiii negativen Yerkalten g^gen 
das Froschherz, Gallens&ure enthält. 

Bßt einer ebeosolehen Lösung erhielt r. Udr&nszky eine rotbraune Pur- 
furolreakt ion ohne Alisorptionsstreifcti. Auch ein nach Drapendorff (2* 6.) 
bereiteter Chloroformauszug aus normalem Harn a&b in alkohohscher Lösmi^ eine 
echwaofa rotgeÄrbte LQ«ung, gleiohfalls ohne das ÄbaorptionsspdEtram; die iriase- 
rige Txisung der fraglichen Substanz wurde mit dem Millonsohcn Reageos rot» 
dürfte also aromatische Oxysäuren (s. dort) enthalten haben. 

b) Nach Udr&nszky kann man bei der direkten Vntersachtmg des 
Harns so verfahren, dass man einen Tropfen desselben mit 1 ecm Wasser ver- 
dünnt. Normaler Uam mit 0,12% Cholsäure gibt dabei nach kurzer Zeit eine 
sohOn kirsohrote Vttrbnng und zeigt auch ohne weitere Verdümran|^ die Abeorptions* 
streifen; nach 24 Stunden ist die Flüssigkeit dunkrlblau. Enthält der Harn 
weniger Cholsäure, ao ist die Verdunkeluns, welche der normale Harn bei der 
Probe eileidet, so bedeutend, dass die GaflensAnrereaktioii ganz verdeckt wird. 
Bei ikterischen Harnen ist der Nachweis durch die stftriiare Kifieiifarbc des Harns 
,noch besonders erschwert. Läset sich die Reaktion mit einem Tropfen Harn nicht 
erzielen, so gibt sie mit grösseren Mengen Harn meistens auch kein besseres Resnltat. 
'Ifit ikterisclu'iii Ifarn ticliiiixt die Reaktion in vielen Fällen nicht. 

c) Nach iStrassbur^^) soll man den Uam mit etwas Rohrzuckerlösung 
versetzen, einen Streifen Fliesspapier in denselbm eintauchen und dasselbe toocknen 
lassen. Betupft man den St reifen darauf miteiiiem Tropfen konzentrierter Schwefel- 
säure und läast diese etwas abfUesaen, so entsteht nach etwa ^ Minute eine 
besonders im durchfallenden Lieht hervortretende schöne violette Flrbnng, wenn 
der Harn Gallensäure enthält. Man soll so noch 0,3 g Gallensäurc im Liter Harn 
nachweisen können. Normaler Harn gibt keine viotette, sondern nur eine röt- 
liche, und wenn zu viel Zucker zugesetzt worden ist» eine bcinnliehe Ftobung. 
„Gcloimtes" Papier färbt sieh diuch die In ihm enthaltenMi Hane mit Sohwefel- 
säure allein violettrot. 

d) Äueh der Niederschlag, den man beim Sättigen des Hans mit Ammon- 
Sulfat erhält, ist zum Nachweis der Gallensäuren nicht geeignet. Der Nieder- 
schlag aus normalem Bath enthält farbige ISubstanzen, die mit Schwefelsäure 
eine rote Lösung geben. 

e) Probe nach Haycraft. Gallensäurehaltiger Harn hat die Eigenschaft, 
dass auf die Oberfläche gebrachte Sohwefelblumoi nach einigen Minuten unter- 
sinken. 

f) Nach Inouye und Ito*) gelx^n die Gallensäuren mit Vanilin und 
Schwefelsäure eine eharkteristi.sche Reaktion. Wenn man 2 eem einer verdünnten 
wässerigen Lösung eholsaurer Salze mit 0,03 g Vanilin versetzt und dann vor- 
sichtig 2 com konzentrierter H^SO^ hinzu flies.sen ]smt, so stellt sich an der Be- 
rührungsfläche ein schön roter Ring ein, und beim ümsehütteln nimmt die Mischung 
zunächst eine prachtvoll rote, darauf braune oder gelbe Farbe an, die später in 
Violett übergeht. Di^ violette Ixisung zeigt bei VVrdünt)tiML' mit El8eSB^( einen 
breiten Absorptionsstreifen um T> sich nach C und E erstreckend. 

Empfindlichkeitsgrenze für Cholatsauic 1 : 22 000, für Glycocholsäure 
1 : 15 000, für TMUOoholsiiue 1 : 11 000. 

2. Wenn man die Gallensauren mit zweifelloser Sicherheit im Harn 
nachweisen will, so müssen sie aus dem Harndargestellt weirden. 

^) G. Strassburg, Pflügers Arohiv 4. 461. 1871. 

*) K. Inouye und H. Ito, Zeitsehr. f. physioL Gh. S7. 318* 1909. 
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Man kanr. sie dazu entweder als Bleisalze oder Chininsalze oder (die 
Taurocholsäure) als Eiweissyerbindung ausfällen, oder dem Harn mittelst 
Chlorofonn entziehen. 

a) Naoh Nenkomm^) Terdampffe man uindestens 800-^000 com Hani 

im Wasserbade bis fast zur Trockne " und extrahiert den gebliebenen Rückstand 
mit {»wöhalichem Alkohol; die weingeistige Lösiing wird yon neuem verdunstet 
und Oer Rflokstand mit absolutem jukoMl extrahiert Die 80 gewonnene, nim« 
mehr ziemlich salzarme I^isung wird vom Weingeist befreit, der Rückstand mit 
wenig Wasser aufgenommen und die Lösung mit Bleiessig ausgefällt» wobei ein 
Übenohnaa sorgfältig txt Termeiden ist; ee wt nieht umsweokmlarig, die FUhmg 
fraktioniert auszuführen; der Niederschlag wird nach etwa 12stündigem Stehen 
gesammelt, sewasohen und zwischen Fliesspapier leicht abgetrocknet. Um andere, 
dem neinieaerBohIa|^ beigemengte Substanaoi mOgHehst sn entfernen, zfeht man 
das galleiisaure Blei mit siedendem Weingeist aus, verdampft die Lösung untot 
Zusatz von kohlensaurem Natron zur Trockne und behandelt den Buckstamd 
Sur (Gewinnung des gaUensauren Natrons mit absohitem AlkoboL Das so erhaltene 
Natronsalz enthält neben den Gallensänren immer noch kleine Mengen eines 
harzigen Hambestandteiles, welcher sich mit Schwefelsäure braunröUich, zuweilen 
andi sehwaeh bhra oder violett und beim Erwirmen unter Zuokennisats rot- Im 
gelbbraun färbt. Selt^'n ist diese FärbuQK BO Stark, dass dadurch die Gallens&ure- 
reaktion verdeckt wird, ist dies aber naä einer vorläufigen Prüfung der Fall, so 
fint man die Qallensftnren aus der wisserigen LOsong nooh efaimal mit Bleieasi^, 
sammelt den Niederschlag nach einigem Stehen und zersetzt ilin, wie oben, mit 
kohlensaurem Natron. — £s läset sich nach dieser Methode noch 0,01 g GaUm- 
sinre, selbst nooh die HUfte, in 100 com Iban naobw^Esen. 

b) Nach Hoppe-Seyler fällt man den Harn direkt mit Bleiessig und ein 
wenig Ammoniak aus, wäscht den Niederschlag mit Wasser, kocht ihn nach dem 
Trocknen in gelinder Wärme mehrmals mit absolutem Alkohol aus und filtriert 
heiss. Die alkoholisohe Lösung des gallenaauren Bleies verdunstet man mit einigen 
Tropfen Sodalösung zur Trockne, kocht den Rückstand mit absoluteni Alkohol 
aus, verdimstet die Lösung auf ein kleines Volumen und versetzt sie in einer ver- 
schUessbaren Flasche reichlich mit Äther, wodurch die gaUensauren Sahse zu- 
nächst als amorpher Xiederschla;: frefällt werden; derselbe verwandelt sich oft 
nach längerem Stehen in Büschel schöner Krystallnadeln. — Auch von Hilger") 
ist dieses Verfehren mit gutem Resultat befolgt worden. — Nicolas*) wiederholt 
die Bleifällung, nachdem er zum erpten Male mit Soda zur Trockne gedampft hat, 
indem er mit etwas W^asser aufnimmt und die filtrierte wässerige Lösung nochmals 
mit basischem Bleiaoetat versetzt. Der Bleiniederschlag wird dann wie oben 
behandelt. Er zieht dann wieder mit Wasser ans und stellt die Pettenkofersohe 
Reaktion au. 0,01 in 1000 sind so nachweisbar. 

c) Mörner^) entfernte die Hauptmenge des Kochsalzes durch Bial3r8e aus 
dem Harn, versetzte ihn bis zu 0,1 — 0,2% mit Essigsäure und schüttelte ihn 
kr&ftig mit viel Chlorofonn. Dabei fällt das Eiweiss des Harns in Verbindung 
mit den im Harn enthaltenen eiweissfällenden Substanzen aus, unter denen sich 
die Taiirocliolsäure befindet Wenn sich der Niederschlag in einigen Tagen gut 
abgesetzt hatte, wurde er abfUtriert, in schwachem Ammoniak gelöst und wie 
zuerst mit Essigsäure und Chloroform gefällt. Der Niederschlag wurde abermals 
in wenig Ammoniak gelöst, die Lösung mit 2 — 3 Volumen Alkohol TSnetat ond mit 
Essigsäure gefällt. Li der alkoholischen Lösung befindet sich, wenn sie zugegen 
ist^ die Taurocholsäure. Das stark gefärbte Filtrat wurde neutralisiert, eingedampft, 

^) Neukomm a. a. O. 370. 

') A. Hilger, Arobiv d. Pharmacie MM. 386; Zeitsohr. f. analyt Ch. 16. 
106. 1876. 

*) E. Nicolas, Compt. rend. soo. bSol. 58. 5G6. 1005. 
«) K. Ä. K Mörner, Skandin. AiebiT <. 371. 1896. 
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der Rückstand mit starkem Alkohol ausgezogen, die Lösung wieder verdunstet, 
der Rfiokstand in wenig Alkohol geMtot und mit Äther gefällt. Dieser Nieder- 
schlag gab bei der Verarbeitung von ikterischem Harn die Pettcnkofersche 
Reaktion, auch nach Entfernung der festen Fettsäuren durch Barytsalz, und 
•duneokte bitter. 

Auch Vitali ^) benutzt bei dem einen seiner Verfahren die FäUbarkeit der 
Tauroeholsäure durch Eiweiss zum Xachweis. Der (ikterische) Harn (60 ccm) 
wird mit Schwefelblei bis zur vollständigen Entfärbung geschüttelt, Filtrat und 
Waschwasser auf ^ des ursprünglichen Hamvolumens eingedampft, ndt etwas 
Eiweiss vermischt und unter Zusatz der nötigen Menge Essigsäure koaguliert. 
Der Eiweissniederschlag wird gewaschen, mit Alkohol ausgezogen vind die Lösung 
TeidiuMtet; der RQdEstaiid dient snr Anetelhing der Pettenkofereofaen R eak t io n . 

d) Vitali jgründet femer ein anderee Verfahren auf die Löslichkeit des 
nUmsauren Chinina in Chloroform. Der nach c) entfärbte Harn wird mit einer 
konientrierten Lösung von essigsaurem Chinin, dann mit Clüoroform und so viel 
Alkohol versetzt, dass sich das Chloroform löst. Das Chloroform wird wieder, 
ohne zu schütteln, durch Wasser gefällt, veidanstet und der Rückstand zur 
Pettenkoferschen Probe verwendet. 

e) Um die GallensliireD aus dem Harn mittels Chloroform aneisnitieben, 

säuert man nach Dragcndorf f 2) 120 — 150 ccm IBbutn mit einigen Tropfen Salz- 
säure an and schüttelt ihn mit 30 g Chloroform wenigstens eine Stunde lang. Man 
tramit den Tban durch Abgiessen and übergiesst das durch EinsoUius von 

farbigen Substanzen braune Chloroform mit ß — 8 ccm absolutem Alkohol, wobei 
der Alkohol die trübenden Fkx^cen aufnimmt, während das Chloroform wieder 
vollkommen klar wird. Ifisn filtriert darauf, wobei auf dem FQter hftnfiff ehie 
dicke Gallerte entst<»ht, welehe das Chloroform einschliesst und nicht mehr ab- 
fUessen lässt. Löst man jedoch diese QaUerte vom Filter durch Rühren mit einem 
Glaastabeab, so filtriennCblimifominid Alkohol sobnendi^^ Das Tom Alkohol 
gietammte Chloroform llsst man anf Uhii^awem verdunsten. 

Wiewohl Dragendorff nach seinem Verfahren Gallensäuren aus Harn in 
unzweifelhafter Weise dargestellt hat, kann die Pettcnkofersche Probe dennoch, 
wenn sie mit dem GhlorofOTmaiissag angesteOt wird, namentlioh wenn diesor nicht 
erst von der färbenden Substanz befreit wird, zu Irrungen Anlass geben. Xaeh 
Külz') erhält man die charakteristische Färbung auch dann, wenn man dem 
(AlolonMmaiisBag ans nicht ikterisobem Harn, namentiioh dem geiirbten, bloss 
Schwefelsäure zusetzt, wodurch Gallensäuren nicht gefärbt werden. 

f) Jolles*) empfiehlt folgendes Verfahren: Man versetzt 50 cem Harn 
mit einer 3%igen Caseinlösunff (wasserlösliches Casein), fügt unter fortwährendem 
Umsohütteln verdünnte H^SO« so lange hinzu, bis das Casein ganz ausgefällt ist 
(0,8 — 0,9 ccm 10%ige Säure sind meist erforderlich). Den Niederschlag zieht man 
mit 10 ccm absolutem Alkohol durch 1 Stunde aus, vom Filtrat werden 4 — 5 ccm 
mit 1 Tropfen ehier 5%igen RhamnoselOeung und 4 — 6 Tropfen konzentrierte 
HCl versetzt, zum Kochen erhitzt und 1 — 2 Minuten darin erhalten. Nach dem 
Erkalten setzt man 2 ccm Äther hinzu und schüttelt um. Bei Anwesenheit von 
OaUenstoren ist eine oharakteristisehe grSne Flooreezenz wahrzunehmen. 



>) Vitali, Atti della R. Acad. delle Se. di Bologna 1892; Zeitsohr. f. amalyt. 

Gh. Sl. 725; Jahrc>8ber. f. Tiorch. 1892. r>:i\); 1894. t)76. 

•) Dragendorff. Pharm. Zoitschr. f. Husshmd 1868. 4. Heft; Zeitschr. 
f. analyt. Ch. 8. 102. 1869. — A. VoRel, Zeitschr. f. analyt. Ch. 11. 467. — Job. 
Hoene, über die Anwesenheit der Cialleusauren im physiologischen Harn. Dorpat 
• 1878. 25. 

3) Külz/Allg. med, Z<>ntr;ilztg. 57. 1H75. 

*) A. Joiles, Zcitächr. f. physioi. Ch. 57. 30. 1908; Chemikerzt|;. U. 
128a 1909L 
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Schalt, GaUefMlnreiL. 



Wittels und Welwftrt ^) hftheii die Probe ffir nnbraiielilMir. Jollet 

T«rteidigt sich aber gegen diesen Angriff. 

g) Meillere') versetzt den Uam mit l%iger Schwefelsäure und schüttelt 
denselmn in Poitionen Ton je 10 com mit einem g reaee n Übenohaae Ton Äther 
(Essitiäfhor oder Clilorofonii). Das Ätherextrakt wird mit saurem Wasser ge- 
waschen und dann mit 5 ocm Ammoniak (7«) ausgesohüttelt und die ammonia* 
kalisehe Fiassigkeit durah Zoaate von Waner auf einen aliquoten Teil dee an- 
gewandten Harns aufgefüllt. Von dieser, durch Erwärmen ätherfrei gemachten 
Lösung bestimmt MeiUöre die Oberflächenspannung mittels Duclaux's Tropfen' 
zfthler. Andenneits wird mit 1 ocm der LBsnnff die Pettenkof ersehe Reaktion 
angestellt. Man verdampft in einer Schale zur Trockne, giesst auf den Rückstand 
5 Tropfen Schwefelsäure (mit Wasser verdünnt), gibt ein stecknadeikoptooases 
Stfick Saooharose das« und erhitzt im Waaseibad am 40— 60*. wobei die SaoomuKwe 

rosa Färbung annimmt, wvim Oallensäuren vorhanden sind. Die Flüssigkeit 
zeigt im tSpektroekopeinen IStreifen zwischen D und £ und einen vor F. 0,01 g 
sind in einem liter Harn nachweisbar. 

1) F. Wittels und N. Welwart, Ebenda 88. 1133. 1909. 
*) MeilUre, Oompt. rend. aoc. bioL M. 906. 1906. 
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Die Farbstoffe des Harns. 

Yon F. N. Sekols-Jena. 



All präformierten Farbstoffen kommen im frischen Harn stets 
vor das Urochrom und das Hämatoporpbyria, häufig das Uroerythrin, 
auch das Urobilin in gestandenem Harn .Das Urochrom erteilt dem 
Harn die gelbe Gmndfarbe, das Hämatoporphyrin und das Uroerythrin 
sind rot, das Urobilin ist braun. Gelegentlich treten auf unter patho- 
logischen Verhältnissen, abgesehen vom Hämoglobin und Methämoglobin, 
das Hämatin, das Urorubrohämatin und ürofuscohämatin, die Gallen- 
farbstoffc und das Melanin ; ferne r gewisse aus Medikamenten (Chryso- 
phansäure, San tonin etc.) oder Nahrungsmitteln (Kirschen, Heidelbeeren 
etc.) stammende Farbstoffe. 

Im Harn sind femer Substanzen enthalten, welche bei der Ein- 
wirkung von Rcairention farbige Zersetzungsprodukte liefern (Chromo- 
gone). Aus der Indoxylschwe feisäure und Indoxylglycuronsäure ent- 
stehen das Indigblau und das Indigrot; andere roto Farbstoffe gehen 
luTVor aus der Skatoxylscbwefelsäure, der Skatoxylglycuronsäure und 
der Skatolcarbonsaurc Ein rotes Chromogenderival eigner Art ist das 
Lrorosoin. Das leiclit z<'rset/liche Urobilitiogen ist die Muttersubstanz 
des IJrobilins. Gewisse braune und schwarze Farbstoffe entstehen bei 
der Einwirkung von Säuren auf den Harn aus dem Urochrom, und 
andere, den Huminsubstanzen zuzuzählende, wie es scheint, aus den 
Kohlehydraten desselben. 

Die sich durch die Einwirkung von (Säure auf Zucker bildenden schwarzen 
Huminsubstanzen von wechselnder Zusammensetzung (das in Alkalien unlösliche 
Humin und die in Alkalien lösliche Huminsäuro. beide in Wasser und in Alkohol 
unlösUch) Ueforu nach F. Hoppe »Seyler bunu Erhitzen mit KaUumhydrat auf 
240—260* OxabäavB, Ameiseiuftiiie, Eaaigrikuie, suweilen Iwhleiisticrffraobem FMt- 
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•Kufen, Ftotoofttednulnre (Brenzcatechin- Carbonsänre), Breosoateohin- and 

Hymatomelansäure, eine gleichfalls dunkel gefärbte, der Hiiminpänrp ähnliche, 
aber in Alkohol lösliche Substanz. Wird die Zersetzung des Zuckers bei Gegen- 
wart von Harnstoff TOif^ommen, so entsteht nach v. Udränszky stickstoff- 
haltige Huniinsubstanz, welche beim Schmelzen mit KaUumhydrat dieselben Zer- 
setzuu^produkte, wie die stickstofffreien Huminkörper, auch einen der Hymato- 
mdannim entepreohenden Rest, ausserdem aber Ammoniak gibt. Dieselben Öomin- 
substanzen liefert nach v. UdrÄnszky fler Harn beim Kochen mit Salzsäure. Da 
nun jeder Harn Kohlehydrate enthält, so scheint es kaum einem Zweifel zu unter- 
liegen, dasB die Huminkörper aus diesen hervorgehen; aooh dUe G l y o n r on- 
säure liefert nach F. Hoppe Seyler Huminkörper. Als einen, wenn auch nicht 
sehr kr&ftigen Beweis für die Abkunft der Uuminsubetanzen des Harns aus seinen 
Kohlehydifttea tUort Udrinssky an, daas die Anabente an dem Produkt aus 
Harn in einem ziemlldl konstanten Verhältnis zu seiner Reduktionsfähigkeit steht; 
Levulinsäure Ironnte ^doch v. Udranszky aus 10 Liter mit Salzsaure gekochtem 
Harn nicht gewinnen. Bedentaam ist aber, wegen der Bildung von FUnmol ans 
Kohlehydraten durch vSäuren, der Umstand, dass die schwarze Substanz, welche 
bei der Einwirkung von Furfurol auf BUtmstofC entsteht (s. Seite 644), nach 
Schiff 1) gleiehfUb atiokatofflialtig iat 

Das tierische Gummi (S. 468) wird durch Bleiesssig und Ammoniak gefäUt, 
ein solcher Niederschlag aus Harn wird also bei der Behanmung mit Säuren Humin- 
sabetanzen Uefern können. Aber auch durch andere Bleisalze erzeugte Nieder- 
aohlige können das tienacdie Gnnuni, als Kolloidsubstanz, mit niederreissen. Den 
Bleiacetatniederschlag aus Harn von Gesunden und Kranken fand Mörner-) 
reich an solchem ,,Chromogen". Es ist femer zu berücksichtigen, dass auch die 
gepaarten Glycuronsäuren dovoh Bleisalze gefällt werden und dass die Glycu- 
ronsäure bei der Behandlung mit Säuren gleichfalls Huminsubstanzen bildet. 
Endlich ist zu erwägen, dass auch die Harufarbstoffe durch Bleiacetat nieder- 
g«s< Ii lagen weiden, und dass bei der Zerlegung dieser braime Substanzen auf- 
treten müssen, aus dem Urochrom durch Zersetzung desselben. In dieser Hinsicht 
ist von Bedeutung, dass sich nach ri6bz (s. Uromelanin), sowie nach Giacosa 
^ bei „Giacosa' K Farbstoff") das Chromogen der ediwanen Faibatoffa dem 
Harn (völUg) durch Amylalkohol entziehen lässt. 

Erschwert wird die Untersuchung der Harafarbsfoffe noch da 
durch, dass <'ino Voriinderunf!; dor präformierten Farbstoffe während ihrer 
Darstellung nicht ausgeschlossen ist und ferner dadurch, dass auch dio 
angewandten Keagentien selbst zur Quelle d<-iii Harn fremder Farbstoffe 
werden können; der häufig als Extraktionsmittel verwendete Amyl- 
alkohol kann bei der EinwirJnuig von Säuren mobilia- und uromelamn- 
ähnlicbe KOrper liefern. 

Das Harnspektrum. Der normale Harn weist keine Ab> 
sorptionsbAiider auf; aber «r absorbiert das Liebt in Tersebiedenen 
Regionen des Spektrums mit ungleicber Stärke. Vierordt^) bat bei 
secbs normalen (pigmentreicben Nacht-)Hamen den Eztinktionskoeffi- 
zienteu bestinunt und folgende Werte gefanden: 

1) F. Hoppe-Seyler, Zeitschr. f. physiol. Ch. 13. 66. 1889. — L. von 
üdr&nazky, Zeitschr. f. physiol. Ch. 12. 42. — Derselbe, a. a. O. 11. 537. 1887; 
12. 33. 1888. — F. Hoppe-Seyler» a. a. O. 0«. — H. Sohiff, Beriebt d. ehem. 
GeeeUsch. 10. 773. 1877. 

*) K. A. H. Mörner, Zeiteohr. f. physiol. Ch. 11. 33. 1887. 

*) Vierord«, Dia quantitatiTa SpektealanalTsa eto. Tübingen 187«. 78. 
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SpeklnlNttioiii 


Exstinktionfkoeffisienteii 

»Wut ! relativ | 


C15D — G66D 


0»061fi 


1 


1,84 


D87E — E 8F 


0,0619 


1,50 


2,14 


f. Q F "R 2ft TT 


0,0966 


1.88 


2,15 


E26F — E45P 


0.1062 


2,06 


1,93 


E45P — E63F 


0,1159 


2,25 


1,83 


E63F — E80P 


0,1259 


2,44 


1.71 


E80F — F 


0,1379 


2,68 


1,67 


P — F21 G 


0,1768 


3,37 


1,40 


F 21 G — F 44 G 


0,1995 


3,87 


1.47 


F44G — F66G 


0,2326 


4,61 


1,49 


F66G — F87G 


0,2818 


5,47 


1,68 


F87G — GlOH 


0,3296 


6^40 


1,66 



Nach diesen Messungen wächst die vom Harn bewirkte Licht- 
absorption in der Richtung von Rot gegen Violett. Es verhalten sich 
aber nicht alle Harne in dieser Hinsicht gleich, die Absorption nimmt 
nicht in allen Harnen gleichinässig zu, sondern es kommen sehr er- 
hebliche Schwankungen vor, wie aus den Zahlen der Tabelle für die 
marimate AbwdcliuDg ersichtlich ist; diese gehen an, wievielmal grOsaer 
der EztiiJctionBkoeffizient des am stärksten ahsorhiesenden Harns ist, 
als der des am schwächsten absorbieieaden, in derselben Spektralregion. 
Dieseis Anwachsen der Absorption nach dem blauen Ende und die 
maximalen Abweichungen erklären sich in ^^nfticher Weise aus dem 
spektralen Verhalten der einzelnen im Harn vorkommenden Farbstoffe. 
Das Urochrom absorbiert das Licht in zunehmender Stärke vom roten 
zum violetten Ende des Spektrums, wie der Harn selbst. In das Rot 
fällt der Absorptionsstreifen a des alkalischen Häraatoporphyrins, in die 
Gegend D 87 E — E 8 F der Streifen y des alkalischen und ß des 
metallischen Hämatoporphyrins, welche beide im Harn vorkuininen 
können, ferner a des Uroerythxins, und auf das blaue Ende des Spt- küums 
fallen die breiten nnd dunklen Streifen von b des alkalischen Hämato- 
porphyrins, ß des Uroerythrins und der des Urolnlins. 

In pathologischem (selir farbstoffreichen) Harn sind Streifen 
des Hämatoporphyrins, des Uroerythrins und der des UrobiUns direkt 
wahrgenommen worden. 

Ahnfidbe Beetimmangen hat Mörncr ^) mit eingedampftem Menschenham, 
Vierordt weiter mit Kam vom MwrschwriiKhen, Kaninchen and Hund, femer 
mit Hamen von fiebernden und fieberfreien Kranken ausgeführt. Die Harne der 
Knnken absorbierten da.s Licht 1 V2 — ümai so stark als stark pigmentierter normaler 
Harn, und die Stärke der Lichtabsorption war in den einxekiaa Spditraliegionea 
der deä normalen Harns nioht proportional. 

^) £. iL H. Mörner, ZestMshn L ^byäoL Ofa. 11. 187. 1887. 
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Der Farbstoff des Harns läast sich durch die Bleiacetat«, sowie durch 
Phosphorwolframsäure und Phosphormolybdunsäure fällen, aber nicht vollständig. 
Aus Menschen- und aus Hundeham achlägt Bleizucker nach Vierordt *) den 
gelben, das Blau und Blaugrün besonders absorbierenden Bestaudtoil (Urochrom, 
UrobiUn, Hämatoporphyriji, Uroerythrin) stärker nieder als andere. Bleiessig 
veÄAlt flioli fthnlich, winct aber in dJeew Hmsioht Bchwicher. 

Aus dem Blciacetatniederschlag dos Harns Gesunder \irul Krankor gewann 
Mörner') Farbstoffe, welche Schwefel (einmal 5%) enthielten und bisweilen 
auch eisenhaltig waren. Baiytwaaser flute nur weni|^ I^eriwtofff von anderer 
Beschaffenheit als das Phymatorhusin (Melanin). 

Manchp Harne wenlen beim Stehen an der Luft dunkler, die normalen, 
weil sich bei üuien Urobilin aus dem Urobilinugen bildet, die mclanotiscbcn wegen 
der Ibutelehunff von Melanin aus dem Melanogen duroh Oigrdation und die Oarbol- 
bame aus ähnlicher UtBaofae. 



1. Urochrom. 

A. Vorkommen. Die Farbe des normalen Harns scheint im 
wesentlichen durch einen bestimmten Farbstoff bedingt zu sein, den 
man Urochrom nennt Er macht die Hanptmenge der Hamfarbstoffe 

aus, soweit nicht pathologischerweiso abnorme Farbstoffausscheidung 
statthat, und erteilt dem Harn die gelbe, orange bis braune Färbung. 
Die L'ratsedimento onthalten nach Garrod^) immer etwas Urocbrom 
allein oder neben Lrwrythiin und anderen Farbstoffen. 

Bereit« 1798 vcrnniteten Fourcroy und Vauquelin, dass der Harnstoff 
an der Hamfarbe sehn hl sei. eine An.'^icht, die Berzelius \»'iderlegte. — Proust 
hat 1799 sich eititrehcuder mit dem Hamfarhetoff beschfiftijit. Er beschreibt 
zwei verschiedene Farlistoffe. von denen der eine die Urataediinonte färbt. Don 
anderen konnte er als „Urinharz", welches in Walser unlöslich, in Alkohol sowie 
in Alkali löslich war, duroh Erhitzen des eingeengten Harns mit Mineralfliini«n 
erhalten. T)aiH'f)ori erhielt er durch Einwirkunc der Säure ein vom Urinharz ver- 
KoliK'dene.s. schwiirzes Pulver, das inWas-ser und AlkoJiul unlÖHlich, in .Alkuli dagegen 
löslich war. Berzelius bestätigte im wesentlichen diese Angaben; er rechnete 
den Harnfarbstoff zu den Extraktivstoffen. — Lehmann Ix'freite den Ham 
durch AuHfrieren von einein Teil der fcJalze, dampfte im Vakuum zum Sirup ein und 
sog dann mit Alkohol und .Ät her den Farbstoff aus. Nach ihm »ollte der f &r ben de 
Extraktivstof f" bei der Zorset/unt; Harnstoff liefern. Scluirling zog den 
nach Lehmann dargestellten Harusiru}) mit Äther aus. Er erhielt <lal>ei eine 
in Wa.s>«er unlösliche Kuhstanz. Kr erwärmte diese Snhslan/. mit Kalilauge und 
erhielt dann beim Ansäuern mit .Sch\v<'felsäun' graue Floeken. die er dun li Auf- 
nehmen mit Äther reinigte. Diesen Körper nannte er Omichmj'loxyd {<ifr/na = 
der Hun). Aua dem Omichmyloxyd erhielt er beim Zerlegen mit Mineral- 
sänroti Benzoesäure. Sein Präparat wird alsf) wohl wesentlich die danmls noch 
unbekannt^' Hippursaiire enthalti'n hal>en. — T..iehig stellte el>enfaUß das von 
Proust .schon Ix'schriebene ..schwarze Harnharz" dar; er glaubte, da«» das- 
s<»lbe durch Oxydation dureli den Luftsauerstoff aus dem eigentUchen Hamfarb- 
Btoff entstanden sei. — Marcet stellte den Hamfarbstoff dar, indem er den ein- 
gedampften Ham mit Alkohol auszog, dann duroh Äther den Hamstpff anafUlto 

Vierordt a. a. 0. 9.3. 
*) K. A. H. Mörner. a. a. 0. 183. 139. 

>) Archihald H. Carrod, Joun. of PhysioL 17. 441. 1896; Joun. of 

PathoL and Bacturiul. a. 103. 1896. 



DIgitized by Google 



Urochrom. 



1287 



uiul die alkoholisch-ätherische Farbstofflösung verdunstete. — Scherer ver- 
suchte aus dem mit Bleiessig erzeugten Niederschlag den Farbstoff zu ge- 
winnen. — Harley extrahierte einen vorher konzentrierten Harn mit Alkohol, 
fällte den Alkoholauszug mit Kalkwaaser und zog den entstandenen Niederschlag 
mit salzsäurehaltigem Alkohol aus; nach dem Verdunsten des Alkohols erhielt 
er den Hamfarbstoff als amorphen» rotbraunen, harzigen Rückstand, der in Waaser 
nicht, dagegen in Alkohol, Äther, sowie ^Vlkali leicht löslich war und beim Ver- 
brennen eine zum grossen Teil aus Eisenoxyd bestehende Asche hinterliess. Er 
nannte den Farbstoff Uroh&matin und leitete denselben vom Blutfarbstoff ab.. 
Tichborne gründete eine Methode der Barstellung auf die Beobacht\mg 
de Lunas, dass sich Hamfarbstofflösungen durch ammoniakalische Lösung von 
Knpfemitrat entfärben lassen. Tichborne versetzte eingeengten Harn (1,185 
spezifisches Gewicht) mit dieser Kupferlösung. Beim Neutralisieren mit ver- 
owmter Schwefelsäure fiel ein Kupfemiederschlag aus, welcher den ganzen Farb- 
stoff, sowie etwas Harnstoff und Eiweiss enthielt. Der Kupfemiederschlag wurde 
mit Schwefelsäure gelöst, der Hamfarbstoff mit Alkoholäther extrahiert und durch 
nochmaliges Umfällen mit Kupferlösung gereinigt. Der Hamfarbstoff Tich- 
bornes war in Wasser und Weingeist lö^n, in Moohitem Alkohol und in Äther 
dapegen mihi^Üch. Von basischem Bleiacetat wurde er vollständig gefällt. Tich- 
borne betrachtete seinen Farbstoff als ein Zeraetzungsprodukt der Hippursäure, 

Die von diesen älteren Untersiichcrn gewonnenen und beschriebenen 
Farbstoffe sind sicherlich zum Teil durch Zersetzung des ursi>rQnglichen 
Harnfarbstoffes entstanden und alle mehr oder weniger unrein ge- 
wesen. Auch die neueren Untersuchungien von Schunk, Thu- 
diclkiim, Garrod, Dombrowski, Hohlweg, Salomonsen 
und Mancini, Weiss') haben die fVage nach der Natar des Harn- 
farbstoffes noch nicht zur vollen Aufklärung gebracht Aber immerhin 
ist es neuerdings gehingen, einigermassen diesen Farbstoff zn cbarak- 
teriueren und seine Beziehungen zu anderen Farbstoffen klarzustellen. 
Es ergeben sich aber auch jetzt noch solche Differausen in den An- 
gaben der verschiedenen Untersucher je nach der antjowandten Methode, 
dass es notwendig ist. tlio nach den verschiedenen Methoden dargestellltm 
Farbstoff*' getrennt zu beschreiben, obschon es wahrscheinlich ist, dass 
ihnen allen ein und der gleiche Farbstoff zugrunde liegt. 

Die schwarzen Farbstoffe, welche man in verschiedener Weise aus dem 
Harn dargestellt hat, sind zum Teil wenigstens Zersetzungsprodnkte des Uroofaroms. 

Dombrowski bestininitc den Urochronigehalt nach seiner 
Kupfermethode zu 0,3886 g in 24 Stunden im normalen Harn, zu 
0,7769 g bei Pneumonia crouposa, zu 0,8682 g, 1,0358 g, 0,7601 g,^ 
1,0^72 g in vier Fällen von Typhus in' der dritten Woche. Es worden 

Fouroroy und Vauquelin, Ann. de Chemie gl. 68. 1798. — L. ProuBt» 
Ann. de Chemie 86. 1799; Ann. de Chemie et Phvsiqae 14^ 267. 182a — B. Berse- 
lius, Lehrb. d. Ch. 4. Aufl. 9. 553. 1840. — J. Ö. Lehmann, Joum. f. prakt. Ch. 
S6. 1. — Scharling, Ann. d. Chemie u. Physik 42. 265. 1842. — J. Liebig, 
Ebenda $0. 168 u. 172. 1844. — Marcet. BibUoth. Univ. de GenAve 19B2. 144. — 
Weherer, Ann. d. Chemie u. Phys. 57. 180. 1857. - Harley, Jovcn. L pcikt» Gh. 
1.4. 164. — Tichborne, Chemie. News 6. 163. 1862. 
') Zitate 8. später. 
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abürochrom ausgeschiedeil 0,27o/o desOesanktsfiGltBtoffB beim normalen, 
0,35«/» im Fkuamonieharn nnd 0«48— l,d5«^ im Typhuaharn. 
Harischler bestimmte das Urochrom nach einer Modifikation der 
Methode von Browinski und Dombrowski. Bei Blinddannent- 
zündung, fieberloser Pleuritis exsud., Morbus Basedowii (je ein Fall) 
schwankte die Menge zwischen 0,37—0,86, also etwa der Norm ent- 
sprechend. 0,8 — 1,4 g fanden sich bei Diabetes insipidus (ein Fall). 
Schilddrüscncxlrakt steigerte die Ausscheidung von 0.168 auf 0,35 — 0,81 g 
bezw. von 0,21 — 0,31 g auf 0,46—2,4 g pro die. Browinski und 
Dombrowski bestimmten den Urocliromgehalt bei gesunden Men- 
schen, welche g«'mi5('htr K<»st ■cuthielten, zu 0,37- 0,69 g, im Mittel zu 
0,5 g pro 24 Stunden. Beim Übergang zu reiner Milchkost sank der 
Uroehromgelialt (Milch und Kartoffeln) bis zu 2/3 oder sogar ^/^ (0,2237 
bis 0,432 g) des ursprünglichen Gehaltes herab, trotzdem die Grösse 
des EiweisBumeatzes unverändert blieb« um nach reiner Fleischkost 
(Fleisch und Kartoffeln) das beobachtete Maximum (1,19 g) der Aus- 
scheidung zu erreichen. Stark gesteigert jwar die Menge bei Typhus 
(0,909 g), vergrössert bei Ubercirrhose (0,703—0,796 g). Die Steige- 
rung war nicht nur absolut, sondern auch im Verhältnis zum Gesamt- 
stickstoff. — Hohl wog schätzt die Urochrommcnge auf 3,1 g in 
25 Liter, da,s würde bei oiiier tätilichen Ilarnmciigc v(jn 2 Liier etwa 
0,12 g pro di»' ausiiiacimn. Ältere Versuche von Klomperer^\ die 
Urochrommenge auf kolorimetrischem Wege zu l)estiinnien, sind zu weiiig 
zuverlässig, um zum Vergleich herangezogen zu werden. 

B. Ursprung des Urochrom. Während Garrod die Ansicht 
vertrat, dass das Urochrom in naher chemischer Beziehung zum Uro- 
bilin steht und damit zu den Gallenfeirbstoffen bezw. dem Himatin, 
vertritt Dombrowski die Ansicht, dass eine derartige Beziehung 
nicht besteht, dass das Urochrom dagegen ein Produkt des Eiweiss- 
abbaues sei, ebenso w ie die Proteinsäuren. 

Eine Hauptstütze Garrods für seine Ansicht war die Cber- 
führbarkfit des Urochrom in Vrobilin durch Einwirkung von Acet- 
aldehyd. Aach den Erfahrungen von Dombrowski und auch von 
H o h 1 \\ e g scheint die Angalx> Garr<jds auf einem Irrtum zu be- 
ruhen (s. hei Eigen.s(haft«Mi d<'r verschiedenen Urochrume). 

D o m b r o w ö k i stützt seine Ansicht eiimial darauf, dass bei der 
Zersetzung des Urochrom nicht das für das Hämatin und seine Ver- 

1) St. ])ombrow9ki, Zeitschr. f. phvaiol. Ch. 54. 390. KK)8. — Jal. 
Marischier, Tygoduik l. kfirski 4. 457. 1909; Jahre-slx-r. f. Tierch. 8». 32L 1909. — 
J. Browinski und St. I >' > mbrowski, Jouni. de physiol. et pathol. g^n^rale 
1908. 819: Bull, de TAcad. des scirnc de Cratowie 1908; Rozpr.iwv Akad. uniipj<7t- 
nosoi [31». 155. 1908. — F. Klemperer, Berl. klin. Wochen»ühr. 1903. 313. 
— Iraiidn. med. Woohansohr. 1903. 260. 
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wandte charakteristische Hämopyrrol, sondern einfaches Pyrrol ent- 
steht. Ferner legt er grossen Wert auf den Schwefelgehalt seines Uro- 
chroms. Weitere Erfahrungen müssen lehren, ob dieser Schwefel wirk- 
lich integrierender Bestandteil des Urochrommoleküls ist, wie D o m - 
b r o w s k i imniniint. Lieber m a n n i) hat gegen die chemische Reinheit 
des Urochroms (D o m b r o w s k i) Bedenken geäussert, die aber nicht 
doich eigene Beobachtungen genügend gestttkst werden. Dagegen ist das 
Urochrom Hohlwegs schwefeUrei gewesen. Hohlweg glaubt, dass 
das Urochrom Dombrowskis mit schwefelreichen Stoßen Tenm< 
reinigt gewesen sei. Es mfisste sich dann nm sehr stark veronreinigte 
Präparate oder imi eine ausserordentlich schwefelreiche Verunreinigung 
handeln, da die Präparate Dombrowskis bis zu 60/0 Schwefel ent- 
hielten. Dombrowski ist dagegen der Meinung, dass bei der Dar- 
stellungsweise Hohlwegs durch die Einwirkung des Eisessifjs der 

Schwefel abgespalten sei. - Eine weitere Stütze würde die Annahme 

Dombrowskis finden, wenn es sich Ixistiltigt*», dass die Menge des 
Urochrom in direktem Zusammenhang mit der Grösse des Eiweisszerfalls 
steht, wie das seine <und Marischlers Bestimmungen vermuten lassen. 

I. Das Urochrom von Dombrowski 

A. Eicensc haften. 1. Das Urochrom hat die Eigenschaften einer 
Säure. Es färbt blaues Lackmuspapier stark rot. Es ist in Wasser leicht 
löslich, bildet in konzentrierter Lösnng einen rotbraunen Sirup, <ler 
beim Eintragen in 970(jigen Alkohol einen reichlichen florkigon Nieder- 
schlag fallen lässt. Die alkoholische Lösung wird durch Äther ge- 
gefäUt, wobd ein reichlicher dunkelgelber Niederschlag entsteht. 

2. _Es gibt ähnlich wie die Plroteinsänren ein in Wasser leicht» in 
Alkohol dagegen schwer Iteliches Barium- und Natriumsalz. 
Diese Salze sind amorph wie auch die Kupferverbindung. Analysiert 
wurde Kupferurochrom C 86,76 0/0, H 3,66 of^, N 9,72 0/0, S 8,57 
Cu 21,38 0/0; Silberurochiom C 22,61 o/o, H 2,43 o/o, N 4.I ob, S 1,2 0/0, 
Ag 51,97 o o; Ca-Urochrom C 36,10 0,0, Ii 4,41 0/0, N 6,88 <Vi>, S 8,26 0/0, 
Ca 13,990/0. Das freie T'rochrom hatte die Zusammensetzung: Prä- 
parat A = C 45,32 Oo, H 5,26 0/0, N 9.49 0/0, S 5,59 o;o, 0 34,34 0/0. Prfir 
parat B = C 43,42 o^. H 5,33 0/0, N 10,78 0/0, S 5,89 o/o, 0 34,58 o'o. 

Auffallend sind die starken Schwankungen im Schwefelgehalt der 
verschiedenen Präparate. Silbemrochrom anderer Darstellung: C 24,60, 
H 2,86, N 6,63, S 2,47, Ag 42,86. 

8. Ausser durch Kupferacetat wird das Urochrom aus den Losungen 
durch basisches Bleiacetat und Quecksilberacetat gefiUlt 

^) Hans Lieber mann, Zeitaohr. f. physioL Ch. 62. 129. 1907. 
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Eine finsche Eisenchloridlösniig fällt aus den Ucoduromlösaiigen einen 
bxftimliclien flockigen Niederschlag. Phosphorwolf ramsänre und 
Phosphormolybdänsäiire geben in Urochromlösungen einen 
reichlichen Niederschlag, welcher sich jedoch beim Waschen mit stark 
verdÜQnter Säure leicht wieder auflöst. Jodjodkaiiumlösung sowie Jo<3- 
quecksilberkaliunijodid geben mit UrochromlösungrTi keinen Niederschlag. 
Quecksilber fällt aus wässerigen Urochrornlösungen fast car koiiien 
Niederschlag aus. In einer Alkohollösung gibt 'lagct^en eine alkoholische 
Quecksilberchloiiillösung einen reichlichen flockigen Niederschlag. Aus 
wässerigen und alkoholischen Lösungen fällea Gold- und Plutinchiorid 
das Urochrom nicht aus. 

4. Frisch gewonnenes Urochrom löst sich in 90 «',ü ige in Al- 
kohol leichter auf wie getrocknetes. Die alkoholische Lösung hat 
eine schOn goldgelbe Farbe. In absolutem Alkohol löst sich das Uro- 
chrom sehr schwer. Die alkoholische Lösung ist haltbar. Äther filllt 
ans der Lösung einen leichten flockigen Niederschlag (s. oben). In 
Äther, Benzol, Essigäther, Chloroform ist das Urochrom nicht löslich. 

6. Beim Verbrennen des Urochroms auf dem Platinblech eni. 
steht in reichlicher Menge ein Kohlenschwamm. 

6. Auf Zusatz von Hineralsäuren ändern die goldgelben Uro- 
chromlösungen bei Zinmkertemperatnr ihre Farbe nicht Beim Erwärmen 

nehmen sie eine rotbraune Farbe an. t)urch Ammoniak wird die Farbe 
wässerigei Urochromlösungen nicht geändert Kalilauge und Natronlauge 
ändern ebenfalls die Farbe nicht, es \v\n\ jedoch schon bei Zimmer« 
tempcratur bleischwärzender Schwefel abgespalten. 

7. Wässerige Urochromlösungen geben mit Natronlauge und 

N i t ro p ru s s i d n a t ri n m eine purpurrote Farb(\ welche rasch vor- 
blasst, ins braunrot ül)ergeht und dann ganz verschwindet. Eine ähn- 
HcIh' Reaktion lääst sich unter Umständen am Cystein beobachten 
(M ö r n c r) 1), 

8. Das Urochrom ist ungewöhnlich leicht zersetzlich. 

9. Wenn zu einer srhwachen, mit einer verdünnten Ferriryankalium- 
lösung vermischten Kisenchloridlösung (S e 1 m i s Reagens i freies Uro- 
chrom hinzugefügt wird, scldägt die blassgellK' Farbe der .Mischung 
sogleich in eine intensiv himmelblaue um, wol}ei sich ein Niederschlag 

von Rerlinerblau bildet. 

10. Jodsäure wird durch Ur^Kliroiii zu Jodwasserstoff reduziert 
unter Ausscheidung von Jod, das nuui leicht mit Schwefelkohlenstoff 
ausjdehen kann. Keine der Proteinsäuren gibt diese Reaktion. 

^) K. A. ä Mörner, Zeitsohr. f. |»hjraiol. Gh. 28. 611. 
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11. Goldchlorid wird von Urochzom nicht reduziert beim Er- 
Winnen: ammoniakalische Silberiösung gibt keinen SilberapiegeL 

18. Weder die alkalischon noch die sauren goldgelben Urocbrom» 
lösungen geben einen Absorptionsstreifen, dagegen absorbieren die 
Lösungen stark dio violetten Strahlen und zwar liop;t d(M- Heginn der 
Absorption in konzentrierten Lösungen bei A= 170 40H |Hf.i, bei ver- 
dünnten Lösnncon hei A = 444— 442 fi|Li. Mit Ziokcblorid und Ammoniak 
fluoreszieren die rrochronilösungen nicht. 

IB. Zusatz von Aldehyd zu rinr I.(>sung dos Urochrom in alko- 
holischer Lösung hatte kein Auftn-teri eiiHS Streifen zur Folge. Ob 
mit Amnion iak und Chlorzink grüne Fluorescenz eintritt, darüber äussert 
sich Garrod nicht. 

Dombrowski hat mit Rü<ksicht auf die Ansicht Garrods, 
dass nur durch Wärme und Liclit iibgestandener Aldehyd die Ober- 
führung des Urochrom in Urobilin verursache, sich ausdrücklich be* 
mübt« sich „aktiven Aldehyd" zu beschaffen. Er überzeugte sich von 
der Wirksamkeit des von ihm benatzten Mparates» indem er feststellte, 
dass Urobilinlösnngra, die nach dem Abdampfen auf dem Wasserbad 
ihre optischen Eigensdiaften eingebüsst hatten (Hopkins nnd 
Garrod), ebenso wie Urobilinlösungen» die nach Riva imd Chio- 
dera^) durch Oxydation mit Kaliumpermanganat ihren charakteristi- 
schen Streifen verloi-en hatten, unter dem £influ8S dieses Aidehyd- 
präparates ihren Streifen wieder erhielten. 

Dombrowski ist demnach der Meinung, dass G a r r o d in seinen 
Lösungen ein Genirngc von l^rochrom mit anderen Farbstoffen vielleicht 
mit dem erwälmten Chromogen des Urobilin vor sich gehabt habe. 

14. Beim Vermischen des Silhorurochrom mit Methyljodid entsteht 
bei Zimmertemperatur eine estcrartige Verbindunc;. die in Äther, Benzol 
unlöslich, in Chloroform schwerlöslich, in Methylalkohol leicht lös- 
lich war. Die methylalkoholischc Lösung hinterlässt beim Verdunsten 
im Vakuum eine dunkelgelbe harzige Masse, die sich zu einem Pulvur 
zendbea Um, frei von Jod, aber S-haltig war. In methylalkoholischer 
Lösung gibt sie mit Knpferaoetat eine in Wasser nnlösliche Kupfer* 
verfaindimg. 

15. Bei trockener Destillation mit Zinkstaub, sowie auch bei Re- 
duktion mit Jodwasserstoff und Phosphoniumjodid, sowie auch bei 
direktem Erhitzen des Kalksalzes und des Kupiersalzes entsteht ein 
pyrrolartiger Körper. Die genauere Untersuchung ergab, dass es sich 

») F. G. Hopkins und A. E. Garrod, Joum. of PhysioL 22. 264. 1898. — 
A. Kiva, Gaz. med. di Tomio 47. Xr. 12. 18M. — Chlodera» Ebenda Nr. 89; 
Zentralbl. d. med. Wiasensch. 1898. 291. 

2r«al>sa«r-Happttrt, Analja» dM Huna. 11« AaM, 82 
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nicht um Ilämopyrrol. sondern allorn Aiisrhcin nach um oinfachos 
Pyrrol hantlclto. I) o ni l) r o \v s k i glaubt dalujr <lii' Müiilichkcit einer 
Uiiiw.uidlung von ürochrom in Urobilin und uingekehiL aussciiliessen 
zu können. 

16. 60,7 o/o des Gesamtschwcfels waren mit Lauge als Sulfid ab- 
spaltbar, 10 o/o wurden in oxydierter, als Schwefelsäure abspaltbarer 
Form vorgefunden. Cystin Hess sich als Spaltungsprodukt nicht nach- 
weisen. 

B. Darstellung. Zu 10 Liter Harn werden 86g Calciumacetat, 

53 g üariumacetat und 43 com 21"/oiR«'s Ammoniak hinzugegeben. Nach 
mehrstündigem Stehen enthält dann das Filtrat weder Srliwefrlsäure 
noch rhos|tiu)rs:inre und ist auch lieinahe frei von Hnrnsriurf. Ihis 
ülM'iscliüssim' Ammoniak wird jnit Kssii;säure neutralisiert und tlas 
Filtral mit eiiu-r Lösunif von Kupfi-racctat vcrsrtzt, deren saure Ucaktion 
vorher mit Ammoniak altu«'stumjift ist. Haid zeigt sich ein am<M[dier 
grünlichgrauer Niederschlag, welcher nuch 24 Stunden auf einem 
Büchnerfilter gesammelt und sorgfältig mit Wasser ausgewaschen wird. 
Die Darstellung des freien Urochrom aus der Kupferrerbindung kann 
in folgender Weise erfolgen. Die in Wasser suspendierte Kupferverbin. 
dung wird mit Schwefelwasserstoff zerlegt bei 45 50^. das Filtrat vom 
Schwelelkupfer wird bi i 40 — 45® im Vakuum in COo Atmosphäre zum 
Sirup eingedampft. Der I^irup wird in n7'»nig«'n Alkoiiol eingegossen, 
wolx i ein ziendich reichlicher fio( kiu'er .Xiedersc hlag entsteht. Die alko- 
holische L(»simg von gesätlitjt ^cUmm- h'arhe wird mit 2 '.\ \'ol. Äther 
versetzt, wohri <'in rciciilicher, flM<kigiT. amor|)lier. dunkidiiidlHT Xiudfr- 
schlog auäfallt. Dieser iViederschlag wird auf gehärtetem Filter ge- 
sammelt» im Vakuum über Schwefelsäure getrocknet und gepulvert. 
Die Ausbeute des freien Urochrom betrug 0,5 — 0,7 g aus 100 Liter 
Harn. 

Die Darstellung des Silbcrsalzcs aus dem Kupfersalz erfolgt in 
folgender Weise. Der Kupferurochronmi<'dcrschIag wird bei ÖO"^ mit SHy 
zerlegt, der überschüssige Sil , im \akuum in COo-Almosphäre bei ge- 
limlem Erwärmen verjatjt. Die iicijijirlniitc Flüssitzkeit wird mit einem 
kN'iiKMi t'herschuss von Üaryllosnng vn s'-t/.t : <'in c<'|l>er flockiger Xieder- 
sciilag, der etwas I rocliKtni mit nifdci rcisst, wird ahfiifriert. Im Filtrat 
wird der Harytülu'rschuss sofort mit ('O., ciilffiMt, die l'liissiLikcit im 
Vidcuum konzentriert und aus dem (Mhaltenen Sirujj das liai iumurttc hrom- 
salz vermittels starken Alkohols in Form von amorphen Flocken ge* 
fällt — Zur Bereitung des Silbcrsalzes wird das Bariumurochrom in 
Wasser gelöst, mit Natriumsulfatlusung versetzt und zwar so, dass eher 
ein kleiner Obcrschuss von Bariumsalz verbleibt als ein tberschuss 
von Natriumsulfat. Nach Konzeulriei'cn der Lösung im Vakuum wird das 
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Chlor (das dem Haryturochroin von der Darstellung her anhaftet [0,72 g 
auf NaCI Ijerochin't iti 10 g IJariuniurochroiii] i mit Silbcriiiti at i^efällt, 
das Filtrat vom tSillxirchlorid mit Alkohol und einem Th -rsc huss einer 
konzentrierten Silbernitratlösung versetzt. Das ausfallende üilbersal/. 
wird zunächst mit schwachem Alkohol, und wenn das Filtrat die Re- 
aktion auf Nitrat nicht mehr gibt, mit starkem Alkohol und Äther ge- 
waschen und d.ann getrocknet. 

C. Bestimmung des llrochrom. 

I. Nach Browinski und Dombrowski in der Verein- 

fachung von Alarischler. 

A. Prinzip. Die Methode beruht auf dem Vcrmdgen des .UrO' 
Chroms, Jodsäure unter Abscheidung von Jod zu reduzieren. 

B. Ausführung. 200 ccm Harn .werden mit 60 g Chlorammonium 
zur Entfernung der Harnsäure versetzt. Es wird abfiltriert und 

dann 5 ccm eitu-r 5"-)icen T.ösunp; von .Todsäun- hinzugegeben. Das ab- 
geschiedene Jod wild in einem Scheidetri(ht<M mit Schwefelkohlenstoff 
ausgezogen und in dieser Lösung mit n /lOO Natrinmsnlfatli>simg titriert. 
Aus der gefundenen Jodmenge wird durch .Miillijilikatinn mit d<Mii Faktor 
0,8452 der ^-gehalt des Lroehroms festgestellt. Da da.s Urochrom 

II, 15o/o N enthält, so kann man aus dem N-gehalt dann den UroeKVom 
gehalt berechnen. 

Von rriin [11 Urochrom, nach Domhrow.ski dargostellt, machen 0,2049 g 
0.02703 f,' .Tnd ;ius . Jodsäure frtM: darau.s ortribt sich i1(T (»bim- Faktor 0,8452. — Die 
Entfernung der ilaru.saure int nutwendig, da Harnsäure ebenfalls Jodti&uro unter 
Anasoheidung von Jod reduziert. 

Browinski und Dombrowski isolierten zuerst den Farb- 
stoff und machten dann mit der Lösung des Farbstoffes die Bestimmung. 
800^ 1000 ccm Harn wurden zunächst mit einer ammoniakalischen Lösung 

von Calcium- und ßariumaceUit behufs Entfernung von Harnsäure, Phos- 
phorsäurc und Schwefelsäure behandelt s. liei Darstellung). Daim wurde 
der Farbstoff mit Rupfera<<?tat gefällt. Der Kupfeiniederscblag wird nüt 
Schwefelwasserstoff (bei äO") zerlegt. Der ülierscbiissige Scbwef;>|wass''r- 
stoff im Vidvuum mit Kohlensäure verdrängt. Die Farbstofflösuug (l'ii) 
bis 200 ccm, eventuell im Vakuum auf dieses Volum eingeengt) wird dann 
wie oben beschrieben mit Jodsäure versetzt usw. 

2. Bestimmung nach Dombrowski. 

A. Prinzip. Durch Kuj)feracetat werden neben dem Frochrom 
auch Purinkörper gefüllt. Bestimmt man den Stickstoff gebalt des Kupfer- 

82* 
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niederschlages und ausserdem den N-anteil der Purinstoffe, so ergibt 
die Differenz d^ri rrochrornsticksloff. 

R. Ausführung. Der in ßir)ssereni Zritrauin (48 — 72 Stunden) 

abgesonderte Harn wird mit Harythy<lrut und Jiariumacetat ausgefällt. 

Es wird filtriert und mit Kupfera«jetat gefällt. Der N-gehalt des Kapfn'- 

niederschlages wird nach Kjeldahl bestimmt In einer anderen Portion 

wird der Kupfemiederschlag in Ammoniak gelöst und dann ni^eaehtei 

eines noch ungelöst zurückbleibenden Rückstandes mit ammoniakalischer 

Lösung von SUbemitrat versetzt. Der entstoheude Niedersehla^ <ler 

SilberverbindunRen der Purinkörper wird nach K j 1 d a h 1 analysiert. 

Die Differenz. d<'r beiden Bestimmungen ergibt den Urociiromsticksioff. 

Urochroiii hat 11,15 N. 

Frisch gefälltes, reines Urochrümkupfersalz ist in Ammoniak leicht löslich; 
am dieser I^song wird üroohrom Im Gegensats m den PaiükkSrpem duroh 

ammoniakali.sche Silberlösung nicht g^ällt. 

ViTcIpichonde Vorsnclio haben prufhen. fliu'is hol Bohandhinc mit Krüger- 
Wulffschoni Reagens (Lösunc von srhw <'t<lsiiurcin KupftT iin(t Xatiiuinsulfit) 
das Urochrom weniger vo I Isl a n <1 ausgofälH wird, wie einfach durch 
Kupferacctat. Ks ist (Ih.s anffnilcnd. da das T'KKlironiktijifer eine ()x\"(hilver- 
bindung ist. Es nuiss also das Kupferoxycl /.uiiachst /u Oxydul reduziert werden. 
Es war zu erwarten, tla-ns durch diese Reduktion, die sich \oraua8iohtliofa anf 
Kosten des Urochronis vollzieht, « in \'< rlust an Urochrom eintrete. 

Di(^ narli der Kujifermetiiotlf erhaltenen Werte sfiinmon in <k*r 

Grüäjjenordnuiig mit denen nach dem Judverfahren erhalteneu überein. 

II. Das Urochrom von Hohlweg^). 

A. Eigenschaften. 1. Da.s l rochrom .stellt ein feines 
braunes Piüver dar» welches in Wasser und Eisessig leicht lOsIich ist 
Es ist noch ziemlich löslich in Methylalkohol und verdünntem Äthyl- 
alkohol, unlöslich in absolutem Alkohol, Amylalkohol, Aceton, Benzol, 
Chloroform, ligroin, Äther und Essigäther. Es stimmt also in seinen 
Löslichkeitsverhältnissen mit dem Urochrom von Gar r od und von 
Dombrowski überein. 

2. Die wässerige Lösung hat deutliche Harnfarbc; sie zeigt 
keinen Ahsorptionsstreifen im S p c k t r u m. Mit a m m o n i a k a I i 
«eher Chlorzinklösung tritt nicht die Reaktion des Urobilin auf 
(s. dort). 

3. Der Farbstoff wird duich S i j 1) e r n i t r a t als rotbraxmer. dureh 
Q u e c k s i 1 b e r a c e t a t als gellxT Niederschlag;, beidemal uiit<T voll 
släntiicrM" Kiitf.irhunu m'fiillt. Die Fällnnuen mit P ii o s p b o r w o 1 f - 
r a m s ;i u r e , P h o .s p h o r m o 1 y b d ä n s ä u r e , K u p £ e r a ( e t a t , 

0 H. Hohlweg, Bioohem. Zeiteohr. 18. 190. 1908. 
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Bleiessig sind weniger vollständig. Also auch hier im wesentlichen 
Übereinstinimung mit den beiden anderen als Urochrom beschriebenen 
Stoffen. 

4. Nach kurzer Behandlung der Farbstofflüsung mit einem Acet- 
aldehyd in der Wärme und narhherigom Zusatz von ammoniakalisrher 
Chlorzinklösuiig trat nicht sofort, wohl aber boi 24 stündiqoin Stehen an 
der Luft eine ausserordentlirli dentliche. grüne Fluorescenz ein. 
Im Spektrum war eine diffuse Absorption atii starker gebrochenen 
Ende des Spektrums vorhanden, aber nicht der charakteristische Streifen 
des Urobilin, den Garrod mit seinem Urochrom anter gleichen Be- 
dingungen beschreibt (s. dort und bei Urochrom Dombrowski). 

5. Die Substanz zeigt sehr deutlich die Molischsche Reak- 
tion mit a>Naphthol, und eine ausserordentlich starke Fichten- 
Spanreaktion. 

6. Die Analyse des Robproduktes ergab C 47,58 o/o, H 6,30 o/o, 
N 9,89 0/0, also C:H:N =s 5,82:8,86:1. 

7. Ein Versuch, durch Einwirkung von Jodwasserstoff und 
Phosphonium Jodid Hämopyrrol zu gewinnen, verlief negativ. 

8. Das Urochrom war im Gegensatz zu dem von Dombrowski 
dargestellten schwefelfrei. Trotzdem glaubt Hohlweg annehmen 

zu können, dass sein .»Rohurochrom der Hauptmenge nach aus dem- 
selben Pyrroldorivat besteht, wie das von Dombrowski mit Hilfe der 
Kupiermethode dargestellte". 

B. Darstellung des Urochrom nach Hohlweg* 

Salomonsen. 

Prinzip. Das Urochrom wird zunächst durch Tierkohle dem Harn 
entzogen. Der Farbstoff wird dann der Tierkohle durch Eisessig entzogen 
und aus der Eisessiglösung entweder durch Ausfällen mit Äther oder 
durch Verdunsten des Eisessig die Substanz gewonnen. 

Die Abtrennung des Hamfarbstoffes durch Tierkohle hatten frOher 
Kramm und auch Klemperer^) benutzt. 

Ansfflhrung nach Ilohl weg-Salomonsen*). Normaler 

Harn wird durch Kalkmilch alkalisch gemacht, mit Chlorcalriumlösung 
vollständig ausgefällt, das Fiitrat mit Salzsäure neutralisiert und nun bei 



>) W. Kraniw, Deutsche med. Wochensclu*. 1896. 25 u. 42. — G. Klem- 
erer, Beriiner klin. Woobeiuolir. 1903. 813; Mfinchner med. WodMnisehr. 1903. 



H. Hohlweg 1. c. — K. £. Salomonsen, Biochem. Zeitschr. 18. 
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niederer Temperatur im Vnkunrn zum Sirup eingeengt Nach Erkalten 
und Sh'lif^n wurde der flüssige Anteil von dem in pro<?5;en Mengen ans- 
krystaliisicrtt'u Korlmal/ c!<'(n'niit: doch setzen si< h bei weiterem nionate- 
lanßcrn SIcIkmi iiniii« i wieder Krystalle ab. Der dickflüssige klare, 
schwarzbraune Sirup wml mm mit Tiorkohle behandelt. 

Hohl w e g schüttelt mit reiner, nicht allzu feiner Ticrkohle in 
der Schüttelroaschine mehrere Stunden. Die Tierkohle wird alsdann 
auf dem Filter gesammelt; die filtrierende Flüssigkeit war zunächst 
noch mehr oder weniger intensiv gefärbt, wurde aber nach einer er- 
neuten gleichen Behandlung mit frischer Tierkohle fast vollkommen 
farblos erhalten. 

Salomonsen umgeht das Schütteln, indem er den eingeenu't-n 
Harn durch ca. 5 cm bn'ite und 50 cni lange, mit Tierkohle j,M'fiilite 
flla-sröhren langsam filtriert. Es war eine l-'^nrichtiiiii,' getroffen, welche 
l»e\virkte. dass <ler Harn nur gat)z lanysam. fiM|if, ii\veisi' abflnss. Man 
kaim das «'rreiciien, indem man das l"'iitrien ( ihr mit einem eng ausge. 
zogenen (ilasrohr endigen lässt, oder indem mau ein (iummistück mit 
einer Glasspitze ansetzt, ähnlich wie bd einer Bürette, und nun (die 
Weite des Gummistfickes durch eine Klemmschraube entsprecbend 
einstellt. 

Die auf dem Filter bzw. in dem Hlterrohr befindliche Tierkoble 
wird mit heissem W:isser bis zur Chlorfrciheit gewagt hen. Dabei laufen 
nur die ersten Portionen noch gefärbt ab, während nachher <las Wasser 
keine Spur von Karlistoff mehr aufnimmt. Die Tierkohle wird dann auf 
Tontellern Ihm 40" getiorkiiet. Die gelronknete Tieikrdilc wird nunnu'hr 
mit konzentriertem Ijsessit^. und z\v;ir "twa ^ ^ '/., d<'s nrs|)riiiit:lii h 
v<M wandten Harnsiru]is. ausgezogen. Hohlweg tut das wiediM in der 
SchülLidmaschine, Salomonsen indem er die Tierkohle in das Filter- 
rohr zurückbringt und nun langsam den Eisessig hindurchfliessen lässi 

Aus der Eiscssiglösung, die intensiv dunkelbraun niit einem Stich 
ins Rötliche ist, wird der Eisessig im Vakuum bei 25f^ abdestilliert^ 
der erhaltene Rückstand wird zur Entfernung des anhaftenden Eisessigs 
mehrmals mit Äther l>ehandelt. Es hinterbleibt dann das Urochrom als 
brauner, pulvt iisierharer Körper. 

Eine andere Art der (Jewinntmg des l'rochroms l)esteht nach Hohl- 
weg darin, dass (h'r Kisessigauszug mit dem 10 fachen Voinmon .Uber 
gefällt wird. Ks scbeirlcn sich dann dunkelbraune .Massen ab, die nacli 
zweimal 2lstimdigem Trockenen bei 10" in der lieibeschalc sich zu 
einem feinen braunen Pulver verarlx'iten la.ssen. 

Salomonsen engt den Eisessigauszug bei 35— 40^ im Vakuum 
ein und versetzt dann den dickflüssigen Rückstand mit dem 10 fachen 
Volum Äther. 



Digitized by Google 



Urochrom von Garrod. 



1297 



Aus ;')()() cctn oinßfMlain|>fl<'iii llaiii. oiitsprcchond 2') Liter gewöhn- 
lichoiii llaiii. knimtt' 1 1 <• Ii I uc u' n Siihstatiz <M-lialtrn. 

Darstollung nach Kramiu i^'f Farbstoff wird, w'w oln-n iK-'-schriebcu, 
an Tiorkolilc jrebunden und die Tierkohh^ ausgewaachni und «retrocknet. Dann 
winl ilic Tirrkohle mit einor wassorfn-irn ficsättijztrn Plicnolalkohollösxuiff aus- 
gezogen, in welche zwar gelblich gefärbt<' .St<iff«' aus der Kohle, aber kein eigentlicher 
Hatmarbstoff hineingeht. Wenn diese Lösung nichts meJir aufnimmt, dann wild 
mit wai+serfn-icr. i.'cs!ittitrt<'r Phonol(hl()n)f()rndüsung ausgezogen. Aus dieser 
LSsung ist der Farbstoff durch \'erdun-*tcn des Chloroforms im Vakuum und 
Fftllunff mit Äther oder mit absolutem Alkohol zu gewinnen. 

Darstellung naeh Klempercr*). Harn wirtl mit Tierkohle bis zur 
EntfärhuiiiT geschüttelt, die Tierkohle wird mit Wasser gut ausgewaschen (wobei 
Indican we;.'L'ehf). die <retrocknete Tierkohle winl dann mit Alkohol extrahiert. 
Diese Extrakte iMMiutzf KIcmperer dann zur kolorimetrischon Abschätzun;.' des 
Harnfarbstoffcs. Einen praktischen Wert kann man diesen »Schätzungen kaum 
zusprechen. Zum Veigleioh diente Eohtgelb (t. Seitz). 

III. D a s l' r o c h r o ni nach G a r r o d •*). 

A. Herkunft. Für die [dciilität des von Gnrrod dargestcllti>n 
Farbstoffes mit dem im Ilarn Vdrkommendon spro<dieii folgende Fm- 
stiinile. I>ösimgeii des Frocliroms h. "sitzen je nach ihrei- Ivoii/.eiitration 
die Farbe des normalen Harns in allen ihien Innen von gelb <lurch 
orange bis braun. Der Farbstoff selbst weist, wie der Harn selbst, vor 
dem Spektroskop keine Absorptionsstrcifeii auf. Entsprechend sdner 
Unlöslichkeit in Äther wird durch Äther dem Harn k^n Farbstoff ent- 
zogen. Die Harnsäure scheidet sich aus Lösungen des Harnfarbstoffes 
nach Farbe und Form so aus, wie aus dem Harn. 

Für seine verwandtschaftlichen Beziehungen zu anderen Farbstoffen 
ist die von Riva mitgeteilte Tatsache wichtig, dass Urobilin bei vor- 
sichtiger ()xydati<Hi mit Permai^anat einen dem Urochrom ähnlichen 
Farbstoff liefert 

P». Eigenschaften. 1. Xach den Ermittelungen von Gar r od 

ist <las Frochrom stickstoffhaltig, al>er eisenfrei und ist, da es unne 
deutlichf Xantho|)roteinreaktion gibt. d-Mi aromatischen Verbindungen 
zuzuzählen. Ks verhält sieh wie eine Säure, seine L("»snngen reagieren 
aber aul" Lackmus am|)lioter. Auf dem Platinblech verbrennt der Farb- 
stoff unter Ai)S( }iei<lung von vi(d Kohle. 

2. In trocknein Zustaiul ist <i is l'roeliiom amorph unrl braun, 
ausserordentlich hygruskopiscli, na( Ii dem Verweilen über Schwefelsäure 
aber hart. In der Kälte ist es so gut wie geruchlos, auf dem Wasser- 
bade aber erweicht es und riecht dann schwach urlnös. 

VV. Kramm, 1. o. 
*) G. Klemperer, L c. 

•) A. E. Oarrod, Pxooeed. of the Boy. Soo. S6. 3M. 1894. 
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d. Es löst sich in Wasser sehr leicht, leicht auch in rektifiziertem 
Weingeist, viel weniger leicht aber in absolutem Alkohol; beim Ab- 
dampfen seiner alkoholischen Lösung bfisst es etwas von seiner LOslich- 
keit in Alkohol ein. Essigäther, Amylalkohol sowie Aceton lösen es nur 
spärlich. In Äther, Chloroform, sowie Benzol ist es ganz nnlösUch, 
llischnngen von Äther oder Chloroform mit Alkohol lösen es aber 
einigermassen. 

4. Seine Lösmigen zeigen, auch nach Zusatz einer Säure, nur eine 
ditfu.sc Absorption des Spektrums von der violetten Seite her; Zusatz 
von Chlorzink und Ammoniak ruft keine Fluorescenz hervor. 

6. Gegen Metallsalze verliält sich der Farbstoff ganz so wie 
das Urochrom von T h u d i c h u m. Die Lösung wird fast vollständig 
entfärbt durch die Hh'iacetatc, Silbernitrat und essigsaures Quocksilber- 
oxyd; dem gelben Quecksill)erniederschlag kann der Farbstoff zwar 
durch salzsaurehaltigen Alkohol entzogen werden, aber mit brauner 
Farbe, also nicht mehr unverändert. Essigsaures Quecksilberozydnl 
gibt keinen Niederschlag. Phosphorwolfram- nnd Phosphormolybdftn- 
Store fällen den Farbstoff gleichfalls. 

6. Das Urochrom erleidet sehr leicht Zersetzungen. 

Diu alkoholische lAmng des Farbetoffes hält sich hmge Zeit unverändert, 

die wäHseriße Lösung dacotron wird l)rHnn. auch in vorschlosscner Flasche, .«'hneller 
in der Wärme oder beim Abdampfen. Dureli eint-n ZuHatz von etwas Ammoniak 
kann diese Zersetzung hintangenalten werden. Alkalien ändern die Farbe der 
verdünnten Ijosung nicht, konzentrierte wird aber etwas brauner. Geringe 
Mengen einer MineraLsäure ändern die Farbe der ]>i8ung nicht Bofort, grö9.«iere 
aber färben rötlich braun. Zink und Salafture etitfärljcti die Lösung, wie den 
Harn selbst; Zusatz von Wasserstoff supernxyd ruft die Fäbrung nieht wieder 
hervor. Beim Erwärmen mit Salzsäure oder Sehwefolsäure auf dem Wasserbade 
wild die Lösung des Farbstoffes, auch wenn sie frei ist TOtt Indoxylschwefelsäoie, 
braun und hinterlässt lx»ira Verdunsten einen fast schwarzen RückstAnd. Wa>ser 
löst einen Teil desselben. Diese Jvt)suiij; ist orangefarben ähnlich einer Losung 
dee anveränderten Farbstoffes, nur etwas liuiikler. und der in Lösung befindliche 
Körper löst sich nach dem Verdunsten kaum in Alkohol, erteilt aber Chloroform 
eine gelbe Farbe. Dem ursprünglichen, mit Wasser bi'handelten schwarzen 
Rückstand entzieht Alkohol mehr Farbstoff mit SepiafarlH-; die LOeung weist 
aber keine Absorptionsstreifen auf. Die heisse alkoholische I>ösung setzt beim 
Erkalten einen dunklen pulverigen, amorphen Xiedersehlag ab. Der übrige, in 
Wasser und in Alkohol unlöslich«^ Rest des Rückstandes lost sich nicht in ver- 
dünnten Säuren, kaum in Amylalkohol, aber leicht in starkem Ammoniak, verhält 
doh abo wie das Uromelanm von Thudiohum. Auch dieee Lösung bot keine 
AbaocptimiaitraileD du. 

7. Bei der Behandlung von reinem Urochrom mit reinem Aldehyd 
erhielt Garrod^) einen dem Urobilin ähnlichen Farbstoff. 

Da^ verwendete Urochrom war so rein als m()2lieb. zeicrte kein Absorptions- 
baud und war vuUig frei vuu dem Chromogen des Urobiiins. Die Bildung des 
Urobilimi erfolgte mit der neutralen alkohotiechen, aber nieht der wiaseiigaii Lömmg 

A. £. Garrod» Joom. of Fbyüol. 21. 190. 1897. 
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dee Uroohroma oder dem Hame selbst, schon in Zimmertemperatur, sohneOer 
in der Winne. Dm entstandmie Urobilin seigte ein dem Uiobflinf ToUstindig 

gleiches Absorptionsbanrl. und auf Zusatz von Ciilnr/.iuk und Ammoniak trat eine 
schön ^üne Fluoreszenz imd der Streifen des Urobilinzinks auf. Von dem uatür- 
Hohen urobilin aus Harn vnteraohied sich der Farbstoff aber in ähnlicher Weise 
wie das künstliche axi< Bilirubin und Häniatin dargestellte Auch das von Riva 
aus uatürlicbem Urobilin gewonnene Urocluom gab bei der ik*hAQdlung mit 
Aldehyd ein Urobilin, welches mit dem natürlichen ihnÜdie Unterschiede dar« 
bot wie jene. Das naoh Kramm daigeBtallte Uioehrom veriiielt aioh wie daa 
von Garrod. 

8. Fällt Harnsäure aus einer mit Urochrom versetzten Lösung aus, 
so besitzen die Krystalle die gelbe bis braune Farbe und die Wetzsteiii- 
form, wie die aus Ham spontan auskrystallisierte Harnsäure; wird die 
Hamsame aus der Lösung durch Zusatz dner Säure al^eschieden, jso 
ist sie so braun gefärbt wie die ans Ham durch Säuren gelSUlte 
Hamsänxe. 

C. Darstellung, a) Nach Garrod. Das Verfahren hemht 
darauf, dass dem niit Ammonsnlfat gesättigten Ham dos Urochrom 
durch absoluten Alkohol entzogen wird; es ist mit grossen Verlusten 
verbunden. 

Es werden Cn — 1 Liter konzentrierter normaler Harn in gelinder Wärme 
mit Ammonsulfat gesättigt. Das Filtrat ist rein goldgelb, aber etwas blas-ser als 
der verwendete Ham. Der NiedMeolilag enthUt das Urobilin, das Htmatopor« 

phyrin, das Uroerj'thrin und etwas Urochrom. Auch von einem nn)l)ilinreichen 
pathologischen Harn erhält man ein Filtrat von ebenso rein gelber Farbe wie aus 
nonnalem, ohne den Urobilinstreifen; dagegen enthält das liltrat Sparen HSmato* 

potphyrin nnd aussen!« m Indoxylschwofolsäuro. 

Das Filtrat wird mit absolutem ^Ukohol versetzt. Es fällt Ammonsulfat 
ans nnd wenn man nidit viel Alkohol genommen hat, so sammelt sieh anf der 

Salzlösutii: eine klare p'Uk^ Schicht Alkohol an, welche die Hauptmenge des gelben 
Farbstoffes enthält. Garrod macht über die Menee des Alkohols, die man zu 
verwenden hat, keine n&heren Angaben ; Huppert hielt 2 — 3 Volumen absoluten 
Alkohol auf 10 Volumen salzfiesätt igten Ham für das giiiistitrste \'crliiiltnis. T)io 

S ringen Mengen Farbstoff, welche in der Salzlösung zurüekbleilx*n, lasisen sich 
r xwar durch nochmalige Behandlung mit Alkohol entziehen, die Ausbeute ist 
aber so gering, dass sie den Verbrauch von Alkohol iii( ht Irthnt. Verwendet man 
statt absoluten Alkohol rektifizierten Weingeist, .so braucht man eine beträchUich 
g rO — or e Menge. 

Den alkoholischen Auszug j/iesst man in viel Wasser und sftttigt abermals 
in gelinder Wärme mit Ammonsulfat, worauf sich die alkoholi!*che Farbstoff- 
lösung wietler abscheidet. Man verliwt dabei etwa.s Urochrom, entfernt aber 
dafür Harnstoff und unilrre Jieimeiitiunpen in vorteilhafter Weise. Die orange- 
Idgelbc alkohulisehe J^sung mischt sich nicht mit Chloroform, weil sie noch 
asser und Ammonsulfat enth&lt. Um die.se zu beseitigen, giesst man die LBemig 
auf festes Ammonsulfat und erwärmt schwach; es bilden sich zwei Sehiehten, von 
denen die untere das meiste des vorher in Ixisung gt!wesencn Ammonsullates auf- 
genommen hat. Die aufschwimmende Lösunu winl dann auf dem Wasserbade 
zur Trockne verdunstet, wobei mau sie aber durch zeit weilitrcn Zusatz von Ammoniak 
alkalisch zu halten hat, um die Zersetzunc der noch beigemengten 1 ndoxylschwefel- 
flänre zu verhindern. Der braune, in der Wärme halbflüssige, in der KftHe er> 
starrende, stark urinös riechende Rückstand enthiilt noch etwas Ammonsnlfat 
und Indox^ischwefelsaure. Er uird ein- oder zweimal mit Es igäther gewaschen, 
wekhar die Indoa^lMliweCBliäiuey aber nw- weng gaiban Fanstoff wognimmt^ 
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Man lä-^st dann den Rückstand einige Stunden in verechloasener Flaache unter 
absolutem Alkohol stehen und erhält ho eine sehön gelbe Losunu; « in weiterer 
Anteil d s Farbstoffes kann dem RückHtand durch eine zueite Extraktion mit 
absolutem Alkoliol ent/.ogen werden. Durch das VerweiU'u unter Alkohol t^cheint 
daa Urochrom teilweis? an Lcslichkeit in Alkohol eingel üsst zu haben: löst man 
jt docli diesen Rest de^ Rückstandes in Wasser und wii derholt die Darstellung 
des Farbstoffes wie mit dem Harn, so erhalt man jetzt eine von Indoxylschwefel- 
Mliire freie Lösung. 

Der zuer4 erhaltene alkoholische Auszug Hcheidet auf Zu.satz von Salzsäure 
und einer Spur Chlorkalk noch Indigo ab. Er uirtl »o weit konzentriert, bis seine 
Farbe reich orange geworden, dann in etwas mehr als sein Volumen .Äther gegossen 
und der dabei amorj)h ausfallende Farbstoff auf einem nut Äther befeuchteten 
Filter gesammelt. Ein Teil des Farbstoffes bleibt im Filtrat gelost. Enthält 
die eingedampfte LOsung Waaser, so fällt der Farbstoff auf Zusatz von Wasaer 
nicht in fester Form aus. sondern es scheiden sich einige Tropfen sehr konzentrierter 
Farbstofflösung ab, die mit durch das Filter gehen. Zur weiteren Reinigung wird 
das trocken gewordene Filter mit dem an ihm haftenden Farbstoff zunächst einige 
Zeit in Chloroform eingeweicht, das dabei farblos bleibt, dann in absolutem Alkohol, 
welcher Farbstoff aufnimmt, alx-r nicht so leicht als vorhin, Lääst man das Filter 
dann einige Stunden in Wasser liegen, so erhält man eine orangefarbene (Hier geUx* 
Lösung, die keine Indigoreaktion mehr geben darf. Die liisung zeigt keinen 
Spektralstreifen, ist also frei von solchen Farbstoffen. Aber es ist m<»glieh. daas 
sie noch etwas Harnstoff enthält, wie nuui daran erkennt, das sie auf Zus;it7. vim 
Bromlauge eine geringe Menge Stickstoff entwickelt, um .so weniger aber, je gründ- 
licher das Filter mit dem gefällten Farbstoff mit Äther gewaschen wurde. Beim 
Verbrennen hinlerliess der Farbstoff noch eine Spur in Wa.s.ser leicht lösliche weisse 
Asche, welche keine Kohlensäure enthielt und anscheinend nur aus Natriumphos- 
phat bestand. 

b) Nach Kramm «) Schüttelt man 4 — 5 Volumen Harn mit 1 Volumen 
90%iger Phenollösung (Aeid. carbol. liquefactuni), so erscheint, wenn nach 12 bis 
24 Stunden Scheidung eingetreten ist, der (aufschwimmende) Harn nur in dicker 
Schicht .«schwach hellgelb, das Phenol braun. Der Rest im Harn noch enthalt«'ner 
Farbstoffe kann zugleich mit dem gelöst gebUebenen Phenol durch Sättigen des 
Harns mit Kochsalz oder Natriumsnifat, am ▼oUkommensten mit Ammonsulfat 
entzogen werden; dius ausgesalzene l'lienol ist dunkelbraun. Versetzt man das 
Phenol mit dem gleichen Volumen Äther (oder Essigäther, Chloroform, Benzol, 
Amylalkohol) muT schüttelt mit Wasser, so wird die (obere) ätherische Phenol» 
lösung mattrosa bi- rubinrot (von UrobiUn und H§nuitoj)orphyrin). die wässerige 
(untere) Schicht gelb; diese zeigt die diffuse, von grün bis violett reichende Ab- 
sorption einer Urochromtösung nnd enthtit neben dem Uroohrom noch viel andere 
Olgani.sche und anorL'aiiische Sid)stanzeii, von denen sie nicht bi'freit werden konnte. 

Man schüttelt Harn mit guter Ticrkohle, wäscht sie chlorfrei, trocknet 
sie im Vakuum nnd erschöpft sie mit einer gc«ftttigten alkoholischen Phenol- 
losunj. welche das Urobilin aufnimmt. Die Kolilc wird darauf mit einer gesittiL't^ n 
Lösung von Phenol in Chloroform behandelt, das Chloroform im Vakaum ver- 
dunstet und aus dem rückständigen Phenol das Urochrom durch Alkohol oder 
Ither gefällt. 

c) Verfahren von Bocchi^). 

J)pv Harn wird mit Ammoniumsulfat gesättigt, nach 12 ständigem 
SU'licn abültriert und aus dorn Filtrat der Farbstoff mit absolutem 
Aikuliul ausgozogen. Die alkoholische Lösung wird in viel Wasser ge- 

^) W. Kramm, Deutsche med. Woohenaehr. t v. S. 1890. 25 u. 42. 
*j O. Bocohi» Beitr. s. ohem. Phyflk>L u. PMboL 11. 78. 1907. 
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gössen, mit Ammoniiiinsnlfot ges&ttigt» die aligescliiedene PigmenflÖsung 

mit dem Scheidetrichter abgetrennt und nach Zusatz von etwas festem 
Ammomumsulfat im Vakuum bei höchstens 25^ verdunstet Dieselbe 
Operation wiederholt man mit der im Scheidetrichter nach einiger Zeit 
sich wieder abscheidenden l'igrnentl(")siinß. Der Rückstand wird mit 
absolutem Alkrdiol aufgenoinnien. eing<'engt, dann in Wasser gelöst 
und nach ZugalH« einig<'r Tropfen sehr verdünnter Essigsäure mit 
basischem iileiacetat gefüllt. Lkjr iSiederschlag wird auf dem Filter mit 
viel Wasser durch Dekantieren wiederholt gewaschen, dann mit siner 
20o/oigen NajHPO^-Lösung durch tüchtiges Umschfltteln während einiger 
Minuten zerlegt Die Mischung wird in absoluten Alkohol gegossen, 
filtriert und das Filtrat mit viel Wasser verdOnnt, mit Ammoniamsolfat 
gesättigt und wi(; vordem behandelt Endlich nimmt man den Rüct 
stand mit Alkohol auf und fällt mit dem doppidten Volum Äther. 
Man erhält so rotbräunliche J'iocken. die sich allmählich absetzen. 
Die so erhaltene Substanz, mit Alkohol gut gewaschen, stellt cijie 
amorph(> Masse dar, di<' alle Kigenschaften des sog. IJrochrom hat. 
Sie unterscheidet sich von d<Mn sonst nach Ci a r r o d xM-hallenen Produkt 
dadurch, dass sie indiam- und harnstofffrei ist und von basischem 
Bleiacefat vollkommen gelällt wird. 

Dieses Urochrom sowie die in einigermassen reinem Zustande er- 
haltenen Kupfer- bzw. Silbersalze iwurden Analysiert Die Analysen- 
resultate hat Bocchi aber noch nicht mitgeteilt 

D. Nachweis. Eigentümlich für das Urochrom ist seine Unfäll- 
barkeit beim Sättigen seiner Lösung mit Ammonsulfat. seine Farbe und 
sein Spektrum, d. h. vor allem das Fehlen charakfi-ristischer Streifen, 
und di<' leichte Zersetzung desselben durch .Säuren in brautie (oder 
stdiwarze Substanzen. Di«' rid<)sli(dikeit in ÄtluT hat <'s miter den 
Harnfarbsloffen mit «lern l'rorosein geniein, diu l allharkeit durch l'hos- 
phorwolframsäure (oder Phos|)hormolybdänsäure), Bleiacetat mit anderen 
Hamfarbstoffen. 

IV. Das Urochrom nach Thudichum. 

Thudichum ^) erhielt »ein Urochrom nach verschiedenen Methoden, von 
ivelohen hier nur mne wiedergegeben wird, in betreff der übrigen aber auf das 
Original verwiesen werden nui8.H. 

Zur Darstellung des Urochroms liat Thudichuin den Harn zunächst 
mit Buriiunliydrat und cs-sigsauren» Baryt ausgefällt, wodurcii wenigstens das 
HKinatoporphvrin entfernt wird. Naoh 24 Stunden wird der Niederschlag ab" 
filtriert unu das Filtrat mit Blcizucker und Ammoniak ausgefällt; dabei werden 
Urobilin und Indox^dsclnvefclsaure mit niedergeschlagen. Den ausgewaschenen 

*) Thudichum. Brit. med. Joum. 2. 509. XoTomber 6. 1864; SohmidCs 
Jabri»aQber 126. 154; Joum. l. prakL Ch. 104. 257. 
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Blffiiiiffdftnwhl^g aerreibt man in einer Porzellanaohale mit verdünnter Sohwefel- 
aftnn, sftttfgt im ¥11trat die übenchüsHige Säure mit kohleiuaarem Baryt ohne 

Anwendung von Wärme, macht das Filtnt mit Barvtwasser alkalisch und be- 
handelt mit Kohlonsäure. Bei der Beiuuidiung des Bleiniederschiages mit »Sohwefel- 
•ftiii« Innn bereits eine Zersetzong des Uroohroms ^treten. Oarrod zog einen 
solchen Bleiniederselilaj^' mit verlüiuiter k.alter SchwefelsjiutT' aus und neutnilisicrto 
sofort mit Ammoniak; der so gewonnene l'arbstoff war einigermasaen löslich in 
Äther nnd in Ghlorofonii, w&hxend sioh der nnsersetete Farbstoff in diesen FInssig- 
keiten nicht löst. 

Nach Thudichum wird dann weiter das Filtrat der mit Barjt von der 
Schwefelsaure befreiten Flüssigkeit jetzt mit einer Lösung von essigsaurem Queck- 
silbeiozyd ansgeifiUlt imd der entstandene Xiederschlag mit kaltem imd heissem 
Wasser ausgewaschen. Die so erhaltene Quecksilbervorbindung muss eine gelbe 
Farbe haben: ist sie ^rau oder dunkel gefärbt, so muss nach dem Zersetzen mit 
Schwefe hvi WH« Tstoff die Behandlung mit Bleizucki r i tr. \vie<lerholt werden. Aus 
dem möglichst reinen Urochrom- Quecksilberoxvd wird durch .Schwefelwasserstoff 
der Farbstoff als gelbe Lösung gewonnen. Immer enthält diese Lösimg noch 
etwas Salz- oder Essigsäure. Die Saksäure kann man durch .Schütteln mit fiisoh 
gefälltem Silberoxyd entfernen» wobei Skher ein Teil des Uroohroms sioh mit dem 
Silber zu einem voluminösen Niederschlag verbindet, während die Flüssigkeit 
viel essigsaures Silberoxyd in I^ösung entliält. D'w gelbe alkalische Lösung wird 
endlich durch Schwefelwasserstoff vom Silber befreit, worauf das Filtrat nach 
dem Verdunsten auf dem Waaserbade das Urochrom als amorphe, festo, gelbe 
Substanz zurüoklässt. 

Das so erhaltene Urochrom bildet gelbe Knisten. die sicli zum Teil in Wasser 
mit rein gelber Farbe lösen. »Seine wüsj>erige sohwefelsaurt% sowie die aLkoJiolisohe 
Losung zeigen nath Thudichum') einen schwachen, schmalen Absorption»- 
streifen zwischen F imd (J, der mit seinem linken Rande an F grenzt, dagegen 
keinen Streifen in <ier neutralen oder alkalisdieu Jxisung, während das Frochrom 
von fJarrod keinen Absorptionsstreifen aufweist. In Alkohol ist is schwer lös- 
lieh, leichter in Äther, sehr verdünnten Minemlsäunn und Alkidien. Durch 
die Jyislichkeit in Äther mitersoheidot sich dieses Urüchix)m scharf von dem von 
Gar r od tiargestellten. Aus seinen alkalischen Lösungen wii-d es durch Säure nicht 
gefällt. ])ie wässerige Lösung winl mit der Zeit dunkler, schliesslich rot, trübt 
sich und stützt harzige Flocken al). i-Jrwarmen Ijcgünstigt die Zersetzimg, nament- 
lich bei (Jegenwart von Saurtin. Zucker wird dabei nicht gebildet. Aus der 
wäs.serigen Lösung wird das Urochmm durch Silbernitrat als L'clat inöse, in Sal- 
petersäure lösliche Masse gefällt; Bleizucker gibt einen wei.ssen, flockigen Nieder- 
•Qhbg. Bleies.sig und essigaaures Queoksilberoxyd fällen gelblich. Salpeter- 
sann>s (j)uecksilberoxyd gibt einen weissen Niederschlag, der beim Kochen fleisoh- 
farben wiixi, während die überstehende Flüssigkeit sieh rosenrot färbt. 

Durch Oxydation an der Luft wird das Uraohrom sunftehst rot. Unter dem 

Emfluf^s von Säuren liefert die gelbe Idsliohe» sowie die njle Siihstanz drei unlös- 
liciie Körper, die sich bei hinlängÜch latunn Kochen einer sauren Urochromlösung 
nach ZusatB von Wasser in braunen, den msammenballeaden Klumpen absetaen. 
Beim R^handeln dieses Boden.satzes mit Alkohol bleibt ein brautu's, in Ätzkali 
lösliches und daraus durch Essigsäure fällbares I'ulver, das Uro melauin zurück. 
Die prSohtig rubinrot geförbte, alkoholiaehe Lösung liefert duroh F&IIen mit Wasser 
ein rotes Harz, welches durch Äther in zwei Kr)rper zerlegt werden kann. Die 
ätherische Lösung hat eine sehr schöne rote Farbe und enthält eine harzige Säure, 
die Omioholsäure. In Äther unlöslich bleibt eine gelbe Substanz zurQok. das 
T'ropitfin. welches aus absolutem Alkohol krystallisiert crlialten wnrde. Von 
dics»en Zei-setzuugsprodukten zeigt das üropittiu (in alkoiioli:<chcr I<ösung) emen 
schwachen Streifen swisohen E und F, der etwas mehr nach Violett wa h^t» als 

*) (»arrod, Joum. of Physiol. 17. 40ti. 

*) Thndichum, Jonzm. of the ohem. 800. [2} lt. 397 n. 401. 187A. 
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der Urobiiinstreifen, und die ätherisohe Lösung deeOmioholina» welobe rot ist und 
grOn flnoresziert, weist einen Stieifen swisohen D and E» aa D angvenund, miL 
Thudiclnnn ^) hat anöh da« Verhalten seiner HamfarlMtofie sa Bensoyl» 
ohlorid untersucht. 

V. Die Chromoxyprotcinsüure von Bocrhi und Ghelfi. 

A. Vorkommen. Die von Bocchi und (ihelfi als Harytsalz 
isolierte, (h'm Harn eine gelblich-fjrüne P'arlx» verleihoiide Substanz 
ist vom L'rochruin scliwcr /.u niifcrsclieiflcii. Oliari-i konnte das 
Vorhandensein dieser Siiiire, die als Triiijjer der ,,D i a /. o r <• a k t i o n" 
angesehen wird, in /ahIreich<Mi FäUeii In^i fi<'bt'rhaflen Erkrankungen 
von Kindern (Maseru, Diphtherie, Pneumonie, Gastroenteritis, Cholera 
infantam), sowie auch bei allgemeiner» chronischer Tuberkalose and 
bei Knochentuberkolose dartun. 

Die ChromoxyproteinBäuie enthalt nach Weisz das Uro* 
chro mögen (s. dort). 

B. Eigenschaften. 1. Die Substanz ist rötlichbraun. verleiht 
ihren Lösungen eine mehr oder weniger intensive, gelbe Farbe. 

2. Sie enthielt S und N. 

3. Sie verhält sich wi*.' <Mne Säure; wird <liir< h Hleiacetat nicht 
gefällt, bildet ein in Alkohol nicht lösliches, in Wasser leicht lösliches 
Barytsalz. 

4. Die freie Säure ist in Wasser und Alkohol löslich, in Äther 
und Chloroform nicht löslich. Sie reagiert sehr stark mit dem Ehr- 
lichschen Diazoreagens. 

6. Sie wird durch Amraoniumsulfot nicht gefölll Durch essigsaures 

und salpctersaures Quecksilber wird sie gefällt. 

6. Sie gibt die Biuretreaktion nicht. 

7. Das Barytsalz reagiert nicht mit dem Ehrlich sehen Reagens. 

VI. Das Urochrom von Weisz 5). 

A. Vorkommen und Bedeutung. 

Neuerdings hat W e i s z Anschauungen Über die Natur und £nt> 

stchunc des Harnfarbstoffes nu>^t;<'.«<|)r(ichen, welche, wcim sie sich be- 
wahrheiten, geciciiet (»r.'^cheinen wesentlich grössere Klarheit in dieses 
verwickelte Gebiet bringen. 

1) Thudic hum. Chem. X«'«h 68. 27r). 1893; Chem. Zentmlbl 1. 176. 1804. 

>j O. Bocchi u. A. Ghelfi. II. Tommasi 2. 6. u. 1& Heft im 
JahxMber. f. Tiereh. SS. 815. A. Oliari, Über das VorliaDdiiiiein vm 
Chr(<tiioxvprük>in8äure im Harn der Kinder. — Officiiia Fresohing-Panna 1006. 
Jahresb.'f. Xierch. S8. 815. 1908. 

•) IL Weiss, Bioohem. Zeitaobr. 10. 338. 1011. 
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\:\cli Wcisz ist das Urochrom Dombrowski?; (s. dort) mit 
dein MoiinaU'ii HarTifarhsfoff nicht identisch und sjticlt für die normale 
Harnfarlx' <nnc nnfi'rm'ordncte Holle. Der n O r m a 1 e II a r n f a r b - 
Stoff ist nelK'n dem U r o c h r o lu D o in b r o \v s k i s in der durch 
Blcicssig fällbaren Plx)teiiisäurcfraktion enthalten, unterscheidet sich 
aber von dem Urochrom Dombrowskis dadurch, dass sein Blei- 
salz in Essigsäure löslich ist und auf diese Weise von dem Uro- 
chrom getrennt werden kann. Der normale Harnfarbstoff 
von Wcisz ist hervorgegangen ans einem Urochromogen, welches in 
seinen Fäliungsreaktionen mit ilen Proteinsäuren übertMiistimnit. i^ieses 
Urochromogen ist nach \V e i s z der eigentliche Träger der Uhr- 
Ii c h s c h e n Di a 7. o r e a k t i o n. W eis/, unterscheidet zwei l'ro- 
chroniü^ene. l);us l rochroni ,K welches diese lieaktion ohne weiteres 
gibt un(! da.s Urochrnm a, welches iui sich keii»e Uiazon'aktiun (J!iht. w.ihl 
aber nach dem Stehen im Brütschrank. Heide Chromogene können durch 
Oxydation, z. B. mit Kaliumpermanganat, in das echte Urochrom des 
Harns übergeführt werden. Den Zusammenhang des echten Urochroms 
mit den Proteinsäuren drückt Weisz durch folgendes Schema aus. 



ProteiasIvrefNiktioii 

(d. i. die IVaktioD jener Substanzen, welche wasseridalielie dvreh Alkohol 

täJlbare Barytsalze bilden). 



AIIoxyprot«in8&arefraktion 
(fällbar durch Bleiessig) 



y 

In verdünn- 
ter Essig- 
8&ure unlös- 
liche Frak- 
tion des Bloi- 
niedor- 
.schlasrs; 
(Urochrom 

Dom- 
brou s k i, 
direkt durch 

Kupfer- 
acetat fäll- 
bar.) 



In verdünnter E^sicrsänre 
löbliche Fraktion des 
Bleieoogniedersohlaga. 



Echtes 
üroohrom 
(normaler 
Uarnfarb- 

stoff). 



farblose 
Alloxypro- 
teinefture. 



AntoxyprotetDStturefraktion 
(fällbar durch QueoksUber- 

aoetat bei .>ic'}iwach 
Reaktion) 



In über- 
schüssiger Es- 
sigsäure un- 
lö.sliche Frak- 
tion des Ug- 
Aoetatnieder- 



hla-. 



An- 



toxyprotein- 
Baure des mX' 
malen Harns. 



In über- 
schüssiger 
Essigsäure lös- 
liche Fraktion 
des 
Hß-Acetat- 
nioderschlags: 
Urochromo- 
gen. Geht 
durch Oxyda- 
tion ül>er in 

echtes 
Üroohrom. 



Oxyproteinsäure- 
fraktion (fällbar 
durch Hg-Acetat 
bei K)da-al kalischer 
Reaktion) 



Nach der Ansieht von Weisz ist die Antoxypiotdnsäure von 
Bondzynski, Dom bro wski und Panek ein Gemisch von Äntoxy- 
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proteinsäuro und Urochromogen. Dieser letzteren Beimengung Boll der 
positive Ausfall der Diazore :i k Ii o n in der Antoxy protein- 
säuro von Bondzynski, Dombrowski und Panek ziizii- 
schreibon soin. So würdo os sirh orkliiroii, w.iruiii der norinalo Harn 
zwar AiitoxyproU'insäuiv t rithält, aber keiue deutlich positive Diazo- 
reaktioii im Simit' H Ii r 1 i c 1» s yibt. 

In der l'b<'rfnhrbarkoit <l<'s rrochromogons in Urochrom durcb 
Oxydation ist ciu Mift'-I gcL'«'!);-!!, um koloriiiiotriscii den (iesamtgebalt 
an ürociirom zu Ix^stimincn. Diese IJestiiunuincen ergaben, dass be- 
stinunte IJe/.iebuiigeii zwiscluMi Ausfall der iJia/.oreaktion und Gehalt a.n 
IJrüchromügen bestehen. Das Urochrom gibt keine Diazo- 
reaktion. Mit der Überführung des Urochromogen ß in Urochrom 
verschwindet in Diazohamen die positive Diazoreaktion. 

B. Kolorimctrisc he Bestimmung des Urochromogens 

und llrochroins nach Wcisz. 

Als Veryjeiclisfarbe wurde eine f/ösunc von Echtgclb (M ü 1 I o r , 
Leipzig» beniifzt. ICs wurde 1 g Kclit^it'lb in 500 com dest. Wasser 
gelöst. Die Lösunt^ war dunk«'lor,ingerot. Von dieser Lcisung wurden 
10 ccm auf 100 et in und davon wieder 20 ccm auf 800 ccni mit Wasser 
verdünnt. Die let/te Verdünnung zeigte eine hellgelbe Farbe mit grün- 
lichem Stich, wie sie auch den Urochromlösungen zukommt Die Ver- 
gleichslösung enthält demnach 0,1 g Echtgelb auf 20 Liter Wasser. 
Die in 100 ccm dieser Farbstofflösung enthaltene Farbstoffmenge wurde 
^ 100 gesetzt 

Ausführung. Zu 26 ccm Harn werden etwa 20 g fein pulveri- 
siertes Ammoniumsulfat hinzugefügt. Unter h&ufigem Umrühren mit 
einem Glasstab löst sich der grösste Teil des Ammoniumsulfiites. Nach 
etwa Vs ständigem Stehen haben sich dem Urochrom beigemengte andere 
Farbstoffe (l'robilin und Urobilinogen, Hämatoporphyiin, Uroerythrin) 
abgeschieden. Hierauf wurde mit einer beiss gesättigten Anmionium- 
sulfatlösung auf ÖO erm ,iiifti«'füllt. Xacli der l'ilf ratioii sitid früher sehr 
verscliieilcn gefärbte Harne seiir wohl uiilereiiiantler vergleichbar ge- 
worden. \ On diesem Filtrat werden 10 cem in einem Du bosf( sehen 
Kolorimeter (s. S. 6ö0j mit 10 cem obiger Echtgolbfärbung ver- 
glichen. 

Wenn, m seltenen Fallen, die kolürimutrische Bestimmunff durch zu sturke, 
vom Uroohrom Dombrowski« herrShrende Bmunfirininir enonweit wird, kann 

man den Farbstoff D(iiubrow.**kis /.upr-st mit Bloiaccf at Ix i .^hwach .saurer 
Reaktion entfernen und erst dann aasaaLien. £a ergab sieh aber dabei ein 
geringer Verh»t des normalen Urciehram* 
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Zur Bestimmung des Urochromogen wurde eine zweite Portion 

des Harnes (25 ccm) unter öftcrem Umschütteln tropfenweise mit einer 

^ Voo Pfrmaneanatlösimt,' so lancc v»'rsotzt. als noch eine deullicho 

Zunahme der (relbfärbung /u s<»hen war. Dies erkennt iiinn leicht an 

der oberen Gi-enzc der Flüssigkeit, wo sich das Permangauat mit dieser 

vermischt. Die zuzusetzende Menge schwankt zwischen 10 und 30 Tropfen. 

Ein Oberschuss ist zu vermeideii, weil der Harn dadurch einen störende 

Stich ins Bräunliche erhält. Man kann auch so lange die Permanganat- 

lösung hinzugeben, bis das NegatiTwerden der Ehr lieh sehen Diazo- 

reaktion anzeigt, dass alles Urochrom verschwunden ist Nach beendigter 

Oxydation wird ebenso verfahren wie mit dem uzsprünglichrn Harn. 

Di© Differenz zwischen dem Urochrompehalt dos nicht oxydierten und 

des oxydierton Harnes ergibt die Menge des Urochromogcns. Diese 

Differenz i:;t nach Weisz ein direktes Mass für die Ehrlichschc 

D i a z o r e a k t i o n. 

Beispiel: Bei ehier Tageamenfte -von 900 com Ham habe sieh ergeben, 

diuss di\A Verhältnis von EchtgcIhliXunL' zu dem auf das zweifach v<>rflütinton 
Uamfiitrat = 20 : 22 war, dann ist diutios Verhältnis zunächst wegen der Ver- 
dänunng des Hanis sa verdoppeln auf 40 : 22 und es ergeben nek dumnadi 

^ ^ » 1636 Emheiten Eohtgelb. 

Vn. Der BarababiMEt naoh Sohnnek. 

Schunck ') hat zwei Harnfarbstoffe untcrsoliieden, das Urian und das 
Urianin. Um nie darzustelleii, hat Sohunck Ham mit BleiBUOker gefällt, das 
Filtrat mit Bleiessig, diesen zweiten Niederschlag ausgewaschen, mit Schwefel- 
wasserstoff oder verdünnter kalter Schwefelsaure zerlegt, die Flüssigkeit, wenn 
nötig, mit kohlensauivm Blei iieiiti-alisiert und darauf Ixm gewöhnlicher Tem* 
peratur im Luftatrom konzentriert. Der sirupöae Rückstand wurde in wenig 
Alkohol gelöst und viel mit Äther versetzt, wobei sich das Urianin, Ci^^H^tXO,«, 
abscheidet imd das Urian. C,3H,,XÜi,... in Lösung bleibt. Die Existenz eines 
dritten, in Alkohol und in Äther unlöslichen Körpers blieb dahin gestellt. Beide 
Körper zersetzen sich leicht beim Erlützen mit Wasser oder verdünnten Säuren, 
das Urian giht dabei einen braunen, harzartigen Körper: Uroretin. und das 
Urianin einen in Alkohol unlöslichen Niederschlag: Uromelanin. Dieser Befund 
weieht also noch weit mehr von dem Garrods ab, als der Thudiohums. 

VIII. Derivate des Urochroms und Verwandtes. 

Die braunen oder schwarzen Farl»stoffo, welche beim Hchandeln 
des Harns mit .Säuren entstehen, entstutumeii siclier /.um Tiii dem 
Urochrom^ nach v. U d r ä n s z k y aber auch den im Harn enthaltenen 
Kohlehydraten; diese bilden unter der Einwirkung von Säuren Humin> 
Substanzen (S. 1309). Rosin scheint geneigt» den Ursprung der dunkel- 
gefärbten Farbstoffe» welche er beim Kochen des Harns mit Salpeter- 

>) Schunck, Prooeed. of the Roy. Soc. Ii. 1; 16. 72. 126. 13d; Joum. f. 
pxakt. Oh. «7. 3S8| Zeitmhr. f. Gh. [2] I. 76S. 1866; Jsbmsber. d. Oi. 1866. 7Ml 
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säure (R o s e n b a c h sch<.' Frolx' nobeii Indigrot iiiul Indigblau erhielt, 
gleichfalls von der Indoxylschwefi-lsäurt' abzuleiten. Der Gegenwart von 
Huminsubstanz schreibt v. U d r a n s z k y auch die dunkle Färbung zu, 
welche manche frisch entleerte Harne direkt darbieten. Hierher ge- 
hören auch die KariioUiame. 

a) ünmelanin ton Plöas^). 

Das Uromelanin stellte Plösz in der Weiae dar, doss er Ktm l>ei Zutritt 
von Luft 10 — 20 Minuten mit .> 10", , Salzsäure kochte, die entstandene braune 
Flüssigkeit mit Anivlalkohul tichüttelte, welcher den Farbstoff aufnimmt, und 
den Amylalkoliol abdestillierto. Die eiiialtene Substanz beaass nach dem Waschen 
mit Wasser, schwacher XatronlatiRe und Salzsäure wesentlich dieselben Eiiten- 
sohaften, wie die Humüikörper von v. Udranszky und wich nur in einigen Punkten 
TOn dieaen ab. Die sehr bedeutende Ausbeute (5 — 6 g aus der Tan^samenge Harn) 
weist auf eine starke Verunreinigung durch Abkömmlinge dos Amylalkohol« hin; 
ee bildete sich dal>ei auch der speKtro.skopisch dem Urobilin ähnliche Körper. 

Bemerkenwert ist die Angabe von Plosz, das« sich daa Chromogen dem 
Harn durch blos.soa Schiit tvhi mit erneuerten Mengen Amylalkohol .so A'ollständig 
entziehen lääät, dass sich der Harn bei der naohträgliohen Behandlung mit Säure 
nieht mehr 0hrbt 

b) Das Uromelanin von Dombrowaki*). 

Der Stoff wurde von D o ni b r o w s k i aus der rohen Kupferver- 
bindung des Urochrom durch Erwärmen mit Säure dargestellt. 

A. Eigenschaften. 1. Das Uromelanin stellt schwarze, 
glitaemde, wie Asphalt aussehende Römer dar. Es ist nnUtolich in 
Wasser, Alkohol, Äther, verdfinnter Salzs&ure, dagegen löslich in 
Ammoniak. Aus dieser Lösung wird es durch Ansäuern mit Salzsäure 
gefällt. Das in ganz verdünntem Ammoniak gelöste Uromelanin bleibt 
in Lösung, wenn das überschüssige Ammoniak durch Erwärmen und 
durch Stehenla-ssen üb<^r Schwefelsäure entfernt wird. 

2. Das Fronielanin liat die Zusammensetzung (" 59.19, H 4,56, 
N 10,63, S 3,44. Das Proteinochromogen von J\ e n c k i C 69,8, H 4,6, 
N 10,0, S 2,8. 

8. Bariumsalz und Silbersalz sind in Wasser sehr schwer löslich. 
Das Uromelaninsilber enthielt 8,28o/o N, 2,53oyb S, 24,32o/o Ag. Aus den 
analytischen Daten berechnet sich die Formel des Uromelanin zu 

B. Darstellung. Kupfenirochrom wird mit dem 20 fachen Volum 
lO'/oiger Salzsäure 8 Stunden gekocht. Der gebildete schwarze Nieder- 
schlag wird auf ein Filter gebracht, mit Wasser zur Entfernung der Salz- 
säure gewaschen, dann mit Alkohol und mit Äther und zur Entfernung 

^) PlüBZ, Zeiteohr. f. physiol. Ch. 8. 89. 1883. 

>) St.DombrowBki, Zeitsohr. L physioL Gh. M. 827. 1908; «2. 358. 180a, 
Meabaaer-Happeri, AimIjm dM Huai. 11. Anfl. 83 
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freien Schwefols, welrlu-r als l'unliikt <li(>scr TIvdrolySf sich rcgoliiiiissig 
ausscheidet, mit Srhwcf^-lkidilrn.stntf gewaschen. Das Präparat kiuiii 
durch AiifIös<Mi in veniiuinteni Aniinonials. und Meutrulisieren mit Salz- 
säure nochmals gereinigt .werden. 

C. Beziehungen des Uromelanin. Thndichum hat 
einen Stoff als Uromelanin beschrieben, den er folgendermassen idar- 
stellte. Er fällte mit Schwefelsäure angesäuerten Harn mit Phosphor- 
molybdänsäure; das Filtrat wird mit Eisenchlorid gefällt und dieser 
letztere Niederschlag mit Schwefelsäure behandelt Der so erhaltene 
mclaninartige Stoff verdankt sieher neben dem Hanifarbslot f auch noch 
den Drofeiiisiiuren seine Kntstehung. ist alsf) siclierlicli nicht einheitlich 
gewesen. I)a.'<s4'!l>e gilt von dem ..schwar/.en' Körper von Proust. 
Thndirhnni schn-iht seinem I'ronM'lanin die Formel t'-^^^H , ^\-Ojq 
zu. Die I herlegiingen von Mancini^j, wonach das LTonielaiiin ein 
Anhydrit des ,,Uropyrrol8" sei, bedürfen weiterer Kontrolle. 

c)Bromuropyrryl. 

Mit dem Xamen V r o p y r r y 1 uurde auf Vorschlag Hofmeisters 
ein Stoff bezeichnet, dessen Bromprodukt Saloraonsen imd Man- 
cini') aus dem nach Hohlweg dargestellton Urochrom gewannen. 

A. Eigenschaften. 1. Die reine bromierte Substanz stellt ein 
gelbes kömiges Pulver dar. Die Substanz ist doppelbrechend, was für 
eine bessere Charakterisierbarkeit derselben sprich! Die Substanz ist 
löslich in heissem Wasser, etwas Itislich in absolutem Alkohol, unlöslich 
in Äther, Chloroform, Amylalkolii)!, Phenol, Benzcd. Alkalii n lr»sen 
zu brauner LCtsung. ans der Kssigsäure bei genügender Konzentration 
einen braunen -\i«'d<'rschlag fällt. 

2. Di»' möglichst wenig Alkali »'nthallcnde Lr)siing fällt mit Kupfer- 
acetat. Kupfersulfat, liiseuclilorid, neutralem ßleiacelat. 

3. Beim Erhitzen mit Zinkstaub oder mit Kalkhydrat geben die 
geringen Mengen sehr starke Pyrrolreaktion. 

4. Sie enthält nach wiederholter Fällung mit Brom keinen Schwefe] 
nnd ist dann nahezu oder ganz aschefrei. 

5. Das Bromprodukt hat die Zusammensetzung C 35,12. H 3,50, 
Br 38,18, N 8.10. 0 14,80. Es lässt sich daraus die Formel 
CjjJl ,,BrgN-0j2 berechnen. Dieser Formel entspräche die Zusammen- 
setzung C 34,75, H 3,32, Br 38,58, N 7,90, U lö,4ö. 

L. Proust. 1. c. — Thudi( Innn, .Tourn. f. prakt. Cli. 104. 257. 18Ö8; 
Cknnpt. rend. de TAcad. dessownoM 10«. 1803. 1868. ~ St. Manoini, Bioohem. 
ZeitBohr. IS. 208. 1908. 

>) K. E. SalninonHcn, Biochcm. Zeitsohr. 18. 204. 100& — St. Manoini, 
Ebanda IS. 208. 1908. — üoiilweg, Ebenda Ig. 190. 1008. 
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Dk' Fonnol nntorsch<*i(l<'t sich, wonn man die 0 Rr durch 6 H er- 
setzt drnkt. v(Hi ih r T h u d i c h u lu scheu Liroiuelaiiiaformci nur durch 
eiu Pius vüu 2 Wiusserniolekülen. 

6. Beim Erwärmen des in Wiisser vcrtoiltcn Hromnropvrryls mit 
überschüssigem Hrom auf dem Wassorbad geht nach eiuigeii Minuten 
ein grosser Teil der Snhstanz in Lösung, während sich ein dunkel 
gefärbter br()nir<'ich<'r Sirnp am lioden absetzt. Die Hroniiiehandlung 
wurde 4 Stunden fortge.sctzt. Der wasserunlösHche Auteil ist höchst- 
wahr8ch«mlich Bromanil. In der Lösung Hess sich Oxals&ure 
nnd eine ölige bromhaltige, schwefelfreie Säure, welche die Fichten* 
Spanreaktion in ausgesprochener Weise gab, nachweisen. 

B. Darstellung. Das Rohurochrom (das nach Mögbchkeit durch 
Eindampfen im Vakuum bei 40° von Eisessig befreit sein muss, da 
sonst die Ausfällung des Bromproduktes behindert wird) wird in mdg* 
liehst wenig Wasser gelöst, filtriert, nnd das braune Filtrat bei niedriger 

Temperatur am besten unier Eiskfihlung mit ül>erschüssigem Brom Ter* 
setzt Es fällt ein Niederschlag aus, der sich am Boden des (üeülsses 
in Forni eines dichten braunroten Sirups sammelt. Nach einigem Stehen 
auf Eis wird dekantiert und der Bodensatz mit Wasser gewaschen. 
Dabei verwandelt er sich unter .\l)gahe von überschüssigem Brom in 
eine gellx breiartige Mas.se, die sich h'icht mit Wasser ausw;us4h<'n 
iüsst. Zur weitereu Reinigung wird das Rohprodukt in Lauge gelöst, 
die Lösung filtriert und in mißlichst konzentrierter Lösung leicht an- 
gesäuert Der ausfallende braune, kömige Niederschlag wird in Wasser 
gelöst nnd die gesamte Lösung neuerlich mit Brom behandelt Nach 
nochmaliger Wiederholung der Brombehandlung wird der körnige, schön 
gelbe Niederschlag in der Reibest hale reichlich mit Wasser gewaschen, 
dann abfiltriert über Kali und dann über Schwefelsäure getrocknet 

d) Die HuminsabstaDs von Udrinssky*). 

A. Eigenschaften. Die \'on Udrdn.szky mib dem Harn dargestellte 
Humin»ubstAnz bildet spröde, glänzende, schwarabraiinp Plättchen, ist fast gar 
nicht löslich in kaltem Waaser. venlünntem Alkohol, Äther. Chloroform, verdünnten 
Säuren, .sehr schwer in warmem Wa.s.ser, absolutem Alkohol. Petroläther. kon* 
zentrierter Schwefel- und >Salz.säure, gut aber in Amylalkohol und in konzentriertem 
Auunoniak, sehr leicht in Kali- oder Natronlauge. Huppi-rt tterichtet, dass die 
Löfltmgen keine Abuorptions-streifen zeigen. Konzentrierte, etwas stilpctrige Säuie 
enthaltende Salpetersäure löst die Substanz mit schön roter, bald verblassender 
Farbe. Sie ist nicht sublimierbar; beim Erhitzen für sich entwickelt sie den Gera<^ 
nach Ameisensäure und hinterlösst beim Verbrennen eine Spur eiaenfreie Aaolie. 
Die doroh Schmelzen mit Kaliumhydrat ent«t«henden Produkte sind S. 1 283 ange- 
geben. 100 com Harn gaben 0»023— 0,033, im Mittel 0,029 g Uuminsubstanz. 



>) L. r. Udrinssky, Zeitwhr. f. phyaoL Ch. IL 687. 1887; 11 18. 1888. 

8t» 
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Das Produkt aus normalem Harn enthielt 55,3 — 56,3% C, 4,2 — 4,4 H, 
8.4—10,3 X; ein Präparat aus diabetbehem Harn 55,8% C, 4.25 H, 10,0 N; aus 
Traubenzxicker und Harnstoff gewonnene Huminsubstaiiz 57.8",, C. 4.0 H, 6,7 N; 
der schwarze stickstofffreie, beim 8olimol3sen mit Kaliumhydrat bleibende Rück- 
stend enthielt 62,0- -62,7»^, C und 3,7—1,0 H. 

B. Darst«'Ilung. Dargestellt würfle die Sub.stanz, indem der Harn auf 
V„ eingedampft mit 0,1 Volumen Sal-iUuiurc 48 ätimden .stehen gelasst^n und das 
Filtrat gekocht worde. Nach 2 stündigem Ko«dwa war schon der grösste Teil der 
Substanz gebildet, nach ISstündigem Kochen war das Maximum der Ausbeute 
erreicht. Das erhaltene feine schwarao Pulver wui-dc mit kaltem imd warmem 
Wasser, mit Alkohol und Äther gewaschen. 3 — imal in Natronlauge gelöst und 
mit Schwefelsäure witMlcr «efalll und endlich über Schwefelsäure getrocktit t. K'm 
in dem omngegelben oiier kirächroteu Filtrat gebliebener Kest konnte nach dem 
Neutmllsieren mit Kreide dnzdi phoBphorsaiues Natnm sogtoioh mit dem Kalk- 
phosphat niedergeschlagen werden. 

Kommt bei der Darstellung der Substanz, wie bei dem Verfahren von Plosz, 
Amylalkohol in Anwendung, so ist die Ausbeute bedeutend grösser und das 
Produkt von anderer B^-scliaffenheit. v. Udranszky erhielt so aus 100 ccm Harn 
0.052 und 0,068 g der Substanz imd der bn^une, nach dem Alxle.stillieren des Amyl- 
alkohol« bleibeirae Rückstand gab an wanues Wasser, sowie an Atlier einen 
zitronengelben Korper ab, dessen konzentrierte wä-sserige Löstmg. älmlich wie 
eine Urobilinlösung, zwischen E und F des Spektrums und über F hinaus eine 
diffuse Absorption zeigte, beim Verdünnen einen schmäleren, gleichfalls nicht 
scharf begrenzten Streifen und ausserdem eine sohwaohe grüne Fluorescenz besass. 
Diese besonderen Erscheinungen rühren nach F. Hoppe-Seyler von der Ein- 
wirkung der Salz.säure auf Amylalkohol her, welche scnon bei gewöhnlicher Tem- 
peratur stattfindet, und sind nach t. Udranszky ^) bedingt durch einen Fuifuxol- 
gehalt des rohen Amylalkohols. 

e) Die braunen bei der Rosen bachschen Probe entstehenden Stoffe. 

Nach Rosin*) hinterlässt das Chloroform, mit welchem die l>eini Koohen 
des Harns mit Salpetersäure entstandenen ludigiarbstoffe gewasolieu worden 
sind, beim \'erdunsten eine braune Substaiu, welche in Gdorafoim Iqiofater lös» 
lioh ist, als das Indigbluu und Indi^mt. 

Ligroin nimmt uu.s ilir einen rotbraunen, schön fluorescierenden Farbstoff 
auf, welcher in Alkohol, Äther. Chloroform leicht lösHch ist. Dem mit Ligroin 
behamlelten Rück-^tand entzieht danach Äther noch einen rotbraunen, (lurch 
Ligroin als braunes Puh^r fällbaren Körper, lier sieh auch in .\lkohoi und in 
CUorofonn löst. D' i nun bleihcndc dunkelbraune Rückstand lö.st sieh nur in 
Chloroform und in Alkohol und wird duroh Ligroin als dunkeibiaunM Pulver 
niedergeschlagen. 

f) Ftäfonnierte Huminsabstans nach Udr&nssky*). 

Die braune Sub^t mz. von weleher v. Udränssky annimmt, dasa sie pÄ- 
fonniert im Hnm vorkommt, wurde von ilim aus Pferdeham gewonnen. 

Der Harn wurde mit Essigsänre schwaoh Miges&ueri, mit Bleizuoker ans« 

gefällt, der Nie<lfr-<li|;i^' mit kalt<'ni und warmem W.isstM- gewaschen, darauf mit 
konzentrierter Sodiilüsung zt?rriebun, die dunkelbraune Lösimg mit Essigsäure 
angesäuert und zur Entfernung etwa vorhandener Protokatechusäure, deren Auf- 
treten beijn Schmelzen des Produktes mit Kaliumhydrat für die Huminsubstanzen 
bezeichnend ist, mit Äther ausgeschüttelt. Die Lösung wunle mit Ammoniak 

') F. H()|)|.e- Se vier, Berichte d. ehem. (Jrsellsoh. 8. 002. 1880. — 
V. Udränszky. Zeitschr. f. physich Ch. 13. 2ö4. ISS'J. 

-) H. KtK-^in, Virchows Archiv 123. 538 u. 503. 1S81. 

*) L. T. Udrinsaky» Zeitsohr. L physioL Ch. it. 51. 1888. 
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wieder alkaiisoh gemaobt und mit ChJoroaloiiun bei mögUohstem Luftabsohluse 
mftnt. Der volmirinSee Niedendhlaff wmds mit anaf^ekoohtem Wuaer, mit 

Alkohol lind mit Äther gewaschen una über Schwefelsäure getrockneii 

Der Niederschlag enthielt etwas Eisen und viel Kalk, wie die atis normalem 
Harn durch Säure darstellbare Huminsubstanz Stickstoff, unterschied sich von 
dieser aber durch einen viel gerinperen Kohlenstoff- und Stickstoffgehalt; er bestand 
ans 22,6"o 0. 2.3 H, 3,2 \, 54,2 Ö und i7,7 Ca (vgl. 8. 1310). Die Substanz bildete 
ein feines braunes Pulver, das sich in kaltem Wafiscr, in Alkohol, Äther, Ammoniak 
niclit löste, sehr wenig in warmem Wasser, leicht in kon/.entrierten Säuren, nament- 
lich in Saksäure. Aus den Lösungen in konzentrierten Säuren schieden sich nach 
einiger Zeit schwarze Flocken aus, die sich in Natronlauce lösten tmd aus der 
Lösung durch Schwefelsäure wieder gefällt wurden. Beim Schmelxen mit Kalium- 
hydrat entstanden Ammoniak in geringer Menge. Oxalsäure, Ameiams&ure, Essig- 
säure, Buttorsäure und höhere Fettsäuren, Frotocatechusäure, Brenzoateohin und 
ein der Hymatomelansäure entsprechender Körper von annähenid dmwlbaik Za- 
aammensetzung wie bei anderen Huminkörpern (vgl. S. 1283). 

Das Auftreten von Huminsubstanz im Pferdeham mag mit der Nahrung 
des Tieres zusammenhängen. Ob sich Huminkörper auch in anderen» vor aUem 
dem Mansohenham finden, ist zwar möglich, aber nicht unterraoht. 



g) Dio Karbolhame. 

Die Ham^ welche namentlich nach der Ansseien Anwendung von 
Phenol gelassen werden, besitsen nnmittelbar nach der Entleerung ent- 
weder die normale Harnfarbe, oder sie sind grfinlichbraun. Beiderlei 
Harne dunkeln dann beim Stehen an der Luft von oben herein, der 
normal gefärbte wird grünlichbraun, und darauf, wie auch der mit dieser 
Färbung entleerte, schwarzbraun. Ebenso oder ganz ähnlich verhalten 
sich auch Harne, welche nach der Einverleibung anderer aromatischer 
Substanzen entleert werden, so Said, Hydrochinon, Brenzcatechin, 
Anilin, Paramidophenol, Salicylsäure, oder welche schon von Haus 
aus dergleichen Substanzen enthalten, wie der brenzcatechinhaltige 
Pferdeham. 

Die Ursache der eigentfimlicliai F&rbung des Phenolharns ist von 
B a u m a n n und Pr e u s se ^) in der Gegenwart wahrscheinlich mefaremr 
Oxydationsprodukte des Hydrochinons nachgewiesen worden. 

Solchem, mit grünlichbrauner Färbung entleertem saurem Harn liart noh 
durch Schütteln mit Äther eine Substanz entziehen, welche sich in Wasser mit 
bräunUcher Farbe löst und auf Zusatz von Ammoniak schwarzbraun wird, aber 
SilbeiiAnmg nicht reduziert und bei der Oxydation kein Chimm gibt, abo nidit 
am Brenzcatechin mler Hydrochinon besteht. 

Lässt man Ham, welcher Hydroohinonsohwefelsäure enthält, in alkaliaohe 
Gttmnff geraten, eo wird Hydroohmon frei tmd oxydiert sich in der aUcaliiMben 
Flüssigkeit unter Bildunc brauner SuT)stanzen an der Luft: der Harn wirtl dimkler; 
normaler, mit Hydiodiinon versetzter Harn verhält sich ebenso. Ohne Zweifel 
efleidet aneh das Breoscataohin, welches in Karb<dhaaiea gfeiehlftlb nachgewiesen 
wurde, dieselbe Veiinderang, und auf «nen anakgen Voigang dfirfto aidi die 



E. Baumann und Q, Preusse, Du Bois* AidÜT 1879. S40; Baumann, 
PfHIgBn ikzehir lt. S9L 
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WinAmp imdEuben'rariadenmg von Hmb. der ludi Zufuhr anderer aromatiaoher 
Sabstanmi «atieett wurde, suiüokführen Immm . 

Das Endprodukt gehört aber den Hmninsubstanzen an. F. H o p p e - 

Seyler hat die Bildung solcher aus Protocatechusäure und Pyrogallol 

ausserhalb des Organisinus flartietan und v. Udrdnszky^) Humin- 

substan/ in dergleichen Harn nadiiifwiesen. 

Der Harn eines äusserhob mit Phenol behandelten Hundes wurde fütriert» 
mit Amaumiak sehwMh aOcaliseh gemacht, mit Chlorcaleium gefällt und dar 

Niederschlag nacheinander mit kaltem und waimam Wasser, mit Alkoliol und 
mit Äther sewaschen. Bei anhaltendem Schütteln des Niederschlages mit kalt 
geiÄttigter ÄmmoniumcarbonatlösunjEt wurde fast aller Farbstoff von dieser a«^^- 
nonimen. Sie wurde bei (SO« eingedampft, mit verdünnter Schwefelsäurr ange- 
säuert, die sich ausscheidenden Flocken, wie vorher der Niederschlag, ^waschen, 
in Natronlauge gelöst, die Lösung mit Sehwefeisfture gef&Ilt und der Niederrahlag 
nach dem Waschen über Schwefelsäure getrocknet. 

Die so erhaltene Substanz stellte schwarze Plättchen dar und lieferte beim 
Schmelzen mit Kali kein Ammoniak, aber, wie Huminsubetans (S. 12^) Oxal- 
säure, flüchtige Fettsäuren. Bren/.outechin. PtotocutochuHiiin und eiseii bratmeti 

Scluuelzrück.stand mit den Eigenschaften einer Säure. 

Aua Harn von Hunden, denen Brenzcatechin und Hydrochinon iruierlich 
verabreioht worden war, sowie auch aus normalem nach Zusatz von Hydrochinon 
dunkel gewordenen Uam konnte gteiohfaUs stiokstofffreie Huminsubetanz dar- 
gestellt werden. 

Ahnliohe dunkle Farbstoffe sind aueh bei anderer Gelegenheit wahrge- 
nommen worden. Der Ham eines Kranken, welcher Resorcin erhalten hatte, 
dunkelte nach Stokvis') an der Luft und schied bei t>eginnender alkalischer 
Oanmg einen duntolblauen, laekmoidartigen Farbstoff ab. 

Der Farbstoff sublimierte nicht, war völlig unlöslich in Äther. Chloroform* 
Amylalkohol. Petroläther, aUsolutcm Alkohol. Er läste sich in konzentrierter 
Essigsäure, namentlich Ei.sc.Hsig, mit roter Farbe, fiel bei genauer Neutralisation 
in vollkommen blauen Flocken wieder au.s und löste sich in überschüssigem Alkali 
mit schön blauer Farbe. Die alkalische Lösung zeigte im Spektrum einen Ab- 
sorptionsstreifen im Rot gerade vor D, wie eine Lackmuslosung. 

Selbst eine verdünnte wässerige Resoroinlösung schied nach Zusatz von 
wenig Harnsäure und Ammoniak in einiger Zeit einen lackmusähnlichen Farbstoff 
ab. — Nach Kimmijser*) verhält sich der nach Resorcin entleerte Ham auf 
Zusatz von Zinnchlorür oder Chlormagnesium und Ammoniak ebenso. 

Nach dem Gebrauch von Thymol geht nach Blum^) beim Nachweis 
neben Thymolschwefelsäure, Thymolhydrochinonsohwefelsäuie undThymolglyouron- 
saure in \ien Harn das Chromogen eines eigenartigen Farbstoffes über, der auf 

Zusatz von Salzsäure auftritt. 

.\ucti nach L y s o 1 v c r g i f 1 ii n g koinnien dnnkel grfärld;' Hanie 
/Ml lI<M»l»aclitutig. Lysol ist ciiH- iintt>r Anwi-ndung von Wanni' lieuitkU» 
Auflösung von 1 Teil StcinkohlenU-^Mkresol vom Schmelzpunkt 1S2 bis 
210" in 1 Teil neutraler Ixnnölseifc. Es ist nicht ausgeschlossen, dass 

F. Hu ppe-Seyler, Zeitschr. f. physiol. Gh. 18. 99. — y. Udrinsxky, 
Zeitsohr. f. phxsiol. Gb. 12. <X>. 

^) K J. Stokvis, Nederl. TijdMhr. Toor Geneeak. 1888. 8. 408; Jahveabeir. 
f. Tierch. im 462. 

>) Kimmijser. Nederi. TSjdsehr. 1883. 725. 

') F. Blum. Deutsche med. Woohensohr. 188L 186; Zeitaohr. I. phymoL 
Ch. XU, 514. 1892. 
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Phenol (Schmelzpunkt 182^) in diesem Kresolgeniisoh vorhanden ist. 
Falls reines Tiikresol zur Kresolseifenlösung verwandt wird, so geht 
das Ortlidai^l in Hydrotolttchinon Über, welches Schwarzfärbung des 
Harns bewirkt (Bau mann). Es gibt im Handel Kresolseifenlösungen, 
die ortiiokiesolfrei sind. Hier ist eine Schwarzfärbung des Harns nicht 
zu erwarten. Ein sicherer Schluss, ob Lysol- oder Karbolvergiftung vor- 
liegt, lässt sich also aus dem HarnbeCund nicht machen (Matter)^). 

II. Melanin und Melanogen. 
Syn. Phymatoibaedn. 

A. Vorkommen. Kranke mit melanotischen Neubildongen ent 
leeren entweder sogleich einen dunklen oder zeitweilig einen Harn, 
welcher erst beim Stehen an der Luft oder durch Oxydationsmittel, wie 
Salpetersäure (Bolz e). Chroiiisäurc (E i s e 1 1), Bromwasser (Ze 1 1 e r), 
Eisenchlorid (v. Jak sc h), dunkelhraun bis schwarz wird. — Ob 
die hol Ochronose (Schwarz£ärl)nn£» der Knorpel) auftreteiid^^n 
dunkrill llarnfarhstoffe mit Melanin in Zusanmu-nhang südien. ersclH'int 
fraglich is. bei Alkaptomiiif t. L. Lanpstein fand bei riitcrsuclmii«! 
eines Falles keine An lial Ispunkte für Alkaptonurie. Er hielt den Färb 
Stoff für Melanin. — Zdarek^) fällte aus dem Harn bei Ochronose einen 
schwarzen Körper C 62,59, H 4,83, N 7,29, 0 34,66 o/o. 

Fälle, in denen der frische Harn schon das schwarze Pigment ent* 
hielt, sind sehr selten; meist erfahrt das Pigment, welches auf fier 
Blutbahn aus den Geschwülsten in den Harn gelangt, auf diesem Wege 
eine Reduktion zu Melanogen (Wadsack) 3). 

Miura fand zweimal bei Kaninchen, denen Pferdemilzmelanin in 
die Bauchhöhle injiziert worden war, auffallend dunkle Harne, die mit 
chromsaurem Kali, sowie mit HXOg deutlich dunkler wurden. — 
Senator konnte dagegen bei Injektion von aus menschli« Ik mi Harn 

pewonn<MUMii Melanin in die Bauchhöhle weder Mtdaiiogen not Ii Melanin 
im H;irn fiiidcn. \V a d s ;i r k ' ' li.itlc am yesmidcii Kaninrh(Mi clHMifalis 
negativen Itt'fimd. In «'incni /ucitfMi Fall von M<daiiurie, in welchem 
der Marn sclKtri frisch dunkelbraun war, trat daueren bei durch Üran 

O. Matter, Hofmeisters Beiträge 10. 251. 1907. — £. Baumann, 
Zeitßohr. f. physiol. Ch. 5. 81. 1800. 

«) Bolze. PniKcr Vicrtclj»hr8.schr. 66. 140. 1860. Eiselt. Ebenda 7i. 
107. 1861 und 76. K». 1882. — Zeller, Arohiv f. klin. Chir. 2». 245. 1883. — 
V. Jaksch, Zeitsclir. f. pliysiol. Ch. 18. 386. 1889. — L. Langsteiu, Berliiiur 
klin. Wochenaohr. 097. 1906. — E. Zdarek, Zeitaohr. L Hdlk. o. Psthol. tt. 
379. 1902. 

*) E. Wadsaok, Ohar.-Annalen SO. 128. 1906. . 

') Miura. Virohow8 Arohiv 106. 1S8T. — Senator, CSiar.-Annalen II. 
1891. — £. Wadsaok, Ebenda 80. 131. 1906. 
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nephritisch gemachten iCaninchen nach Darreichung von Melanin- 
hara per ob schon nach 24 Stunden Melanin im Kaninchenham auf. 

B. Eigenschaften. Der Farbstoff ist eingehend von M ö rn e r , 
das Chromogen zum Teil in Gemeinschaft mit Gaughofner ,von 
Pribrami) untersucht wt)rden. 

1. Der Farbstoff, a) In dem Harn, aus welchem Mörner den Färb- 
Stoff darstellte, war niemals Chromogen nachweisbar. Er war stark geCfarbt^ 
wie Fieberham. Ein Teil des Farbstoffes wurde aus dem Uam durch Banrtwasser, 
ein anderer aus dem alkalischen Filtrat durch Bleizucker gefällt. Der im Baryt- 
niedendüftg enthaltons EiulMtofi darf »b der imnera betnuhtet wmdma. 

Der naoh dem Waschen hellbraungelbe Barjiiniedewehlag Koferta bei der 

Behandlung mit konzentrierter Sodalösung eine fast braunschwarze Losung, aus 
welcher durch Übersättigen mit iSchwefelsäure beinahe aller Farbstoff nieder- 
geschlagen wurde. Der Niedenohlag wnirde in Natronlauge gelöst und die Lösung 
mit Überschüssigor Essigsäure versetzt, wobei der grösste Teil des Farbstoffes fiel, 
ein Rest gelöst oder in der Flüssigkeit suspendiert blieb, is'uoii nochmaligeni 
Lösen des Niederschlages in Natronlauge und Fällen mit Eengsäure wtude der 
Farbstoff, zur Entfern vmg etwa beigemengter Harnsäure nur in so viel Lviige gelöst, 
dass Barvtwasser keinen Niedersohlac gab und die Lösung mit Bariumhydrat 
24 Stunden stehen celasaen; das Filtrat wurde mit überMshüssiger Essigsäure 
gefällt, der Niodersohlag erst mit Wasser säurefrei ^waschen, dann nacheinander 
in Alkohol und in Äther aufgeschwemmt tmd im Wasserbad getrocknet. — Der 
in der essigsauren Lösung befindliche Rest konnte durch Bariumhydrat ab^- 
flohieden werden. In beiden Portionen wurde der Farbstoff in einen in Eaog* 
eftore von 60 — ^75% löslichen und einen darin unlöslichen Anteil getrennt. — Ans' 
dem Bleiniederschlag konnten in ähnlicher Weise ebenfalls zwei Farbstoffe dar- 
gestellt werden, von denen der eine in etuker Essigsäuie löslich war, der andere 
nicht. Der in Essigsäuie unlSdieh» Teil in^iielt aion nach dem Losen in Natron- 
lauge optisali nioht ine Uxobilin* ebenaowoiig in ammonliilEaliwher sinklialtiger 
Lorang. 

Der in Essigsäure (von 50 — 75%) unlösUohe Anteil des BarytuiedecsohlajUM 
war tro fl iro n bramuohwarz. amorph, schmolz bei 120* nicht. Er loste sich nfoht 

in Wasser. Äther. Amylalkohol und verdünnten Säuren. Sehwcfc'lsiiunhaltiger 
Alkohol löste beim Kochen wenig. Von konzentrierter Schwefelsäure wurde er 
in der W&nne teilweise mit brauner Farbe gelSst und durch Wa a e e r wieder ans 
der Lösung gefällt. Konzentrierte Essigsäure löste ihn selbst bei anlialtendem 
Kochen nicht, auch nicht bei Gegenwart von Zinn. iSehr leicht lösUoh war der 
Farbstoff dagegen in Natronlauge, Ammoniak, koMensaurem Natron, einfach 
saurem Xatronpliosphat. Die Lösung in Xatronlauge war mit abnehmender Kon- 
zentration dunkeliotbraun, gelbbraun, gelb. Aus der Lösung in verdünnter Natron- 
lange wurde er durah Banumbydrat, CSilorbaiiam mtd edtwefeliaaie Magneaia 
gefallt, aus stärkerer (1- 2'^„iger) Lauge erst durch viel Barytwasser, aus der 
Lösung in Natronlauge leicht und vollständig durch essigsaures BleL Auch aus 
der Lösung in verdünntem Ammoniak wurde er leioht dnroh Bariumhydrat» 
schwefelsaure Magnesia, Bleiacotat, aus der Lösung in Xatrnii])liosphat voll- 
ständig durch Chlorbarium gefällt. Die alkalischen Löeimgen gaben mit Säure 
Niederschläge; die Lösung in Natronphosphat konnte fast bis zum Verschwinden 
der alkalischen R<".iktion mit Salzsäure versetzt werden, ohne dans ein Xiedersching 
entstand, ein Cberschuss von Salzsäure fällte aber. — Nach zweimonatlichem 
Aufbewahren des Farbstoffes in trockner Form gab seine Losung in kohlensaurem 

1) K. A. H. Mörner, Zeitschr. f. physiol. Ch. 11. 66. 1887. ^ A. Pfibram, 
Prager Viertel jahieaohr. 88. 16. 1866; — Pfibram mid Oanghofner, Ebenda 
180. 77. 1876. 
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Natron mit Esugaäare kenmi NiedBiBohlag mähr, wtAl aber wnrde die mit Essig- . 

•ftiue übersättigte Lösung gefallt durch e&sigsaTires Natron. Clilomatrium, Barium- 
hydiat, und der so erhabene Niedersohlag loste sich nioiit wieder in Essigs&ttre. 
PoToh Salzsäure konnte die Läeung in ScMa gefällt werden. — Salpetersäure von 
25% löste den Farbstoff leicht mit i,'elber Farbe; durch ^Vminoniak wurde die 
Färbung stäcker. Naoh der Digestion mit 10%iger Salzsäure war der wiedar 
geföUte Farbstoff nloht mebr bmunsobwarz, sonctem braungelb und lodbBnnrt nad 
enthielt bedeutend weniger Eisen als vorlier. Beim Erwiirnien des IVobstofiaft 
mit Kalilauge im Wasserbad bildete sich kein ^chweielkalium. 

Keinor der Farbstoffe zeigte in LSsung ein Absorptionsband, alle ab* 
■Olbierten dixs Licht nach den ausgeführten j)hütünu tiischen MossunKcn von Rot 
gsgea das violette £nde aUmiUilion stärker, die aikaiisolie Lösung des in Essig- 
sfiore nnKh^ben Anteiles des BaiTtniedersohlages Smal so stark als eine Hämo- 
glohinlösung von gleicher Konzentration. Die Lö.simgen der in Essig.'viiin^ lö.Hlichen 
Präparate absorbierten unter siok das Licht in gleicher Weise, ebenso die der in 
i^sigsäure wnlfislUiiwn VarbstafiEanteile, aber beiderlei Präparate stimmten in 
dieser Hinsicht nicht übe rein. 

Der in Esaagsäure unlösliche Farbstoff des Baiytniederschlags aus dam 
Ham beaaas dieselbe liohtabaorption und genav dieselbe zvsanunensetKung (asdie* 
frei 55,76"^, C, 5,95 H, 12.27 N, 9,01 S, 0,20 Fe) wie der entsprechende Farbstoff 
aus der Neubüdun« (55,72% C, 6,00 H, 12,30 N, 7.97 S, 0,07 Fej. Der Unter- 
schied im Eiaeogenait rflbxt daher, dass der Oesohwiilstfarbstoff mit lO%iKeiT 
Salzsäure gekocht worden war; auch der Eisengehalt des Hamfarbstoffes sank bei 
gleicher Beiiandlung auf 0,028%. Der Farbstoff besaas, auch in der Zusammen- 
■etaong eine sehr grosse AhnliohJBrit mit dem Ph3rmatorhu8in (^^^a Geschwulst, 
^o/'fTio, rotbraun) genannten, von Berdez luid Nencki aus melanotischen 
Geschwülsten des !&!knschen hergestellten Farbstoff. — Prima vera stellte aus 
Saikomham ein Melanin (C 54,01, H ML N 10,20, 8 9,1 1, O 20,22?o) dar. war 
nur in Spuren vorhanden. — Hen.sen und Nölkc ^) geben als Zusammensetzung 
des (asohefzeien) Uammelanin bei aOgemeiner Melanose an: C 59,42, U 6,16, 
N S 7,07%. V» Heas doh qiuänatir in der Asohe in Spuren naoIiwelBni. 

b) Brom färbt den melanotischen Kam nicht blo.ss dunkel, sondt-m gibt 
aunh einen biaunsohwarzan Niederschlag von Bionunelanin. Zeller fand in dem- 
selbeii 16,6% Brom. Er ISste si«^ nur wetdg in bdünm AQDohol mid aeine Atoba 
antfaielt nur eine Spur Eisen. 

c) Thor mahlen fand in einem dunkelbraunen Ham einer an Leber- 
und Miiztumoren leidenden Patientin, dass auf Zusatz von Nitroprussidnatrium 
und Lauge (Legalsohe Probe) eine rote Farbe auftrat, die auf Zusatz von F^ssig- 
aftnia prachtvoll blau wurde. Beim Erwännen verschwand die Farbe. Ijauge 
atellta die Farbe wieder her. Die Reaktion ist tat.sachiicli bei Melanurie häufiger 
pontiF (Stokvis, Wadsack, Hei mann), tritt aber keineswegs in allen Melanogen* 
namen auf (van Leersu in -). Ht lmann). Sie kommt weder dem Melanogen, 
noch dem Melanin zu üiehuauu). — Indollösungeu verhaitea sich bei der 
Lagalaohan Ptoba fthiuiaii. 

d) Hoppe-Seylcr ') erhielt beim Schmelzen eines mit neutralem easig- 
sauren Blei aus Ham abgeschiedenen Melanins mit Kaliumhydrat Ammoniak, 
Indol« Huminainra und Protooateohusänre, aber kain Brenseataebin. 

^) J. Berdez u. H. Nencki, Arch. f. experim. Path. 346. 1886. — 
PrimaTara, Giom. intern. Soienia Med. Sl. 1906; Jahreebar. f. Tforeh. 86. 817. 
1908. — Hensen u. Nölke. Deutsch. Arch. f. klin. Mo<!izin. 62. 347. ISOO. 

•) J. Thor mahlen, Virchows Archiv 108. 317. 1887. E. Wadsaek, 
L e. — > I>. Halraanu, Ardiir intern, da pharm, et de tb^rap. 12. 271. 1903. — 
B. J. .Stokvis. Nederl. Tijdschr. voor Oeneesk. U. 139. 1899; Jahresber. f. Tierch. 
Ii. 843. 1899. — van Leersum, Feestbundel Dr. v. Talma 1901. 95; Jahresber. 
L Tieroh. 81. 866. 1001. 

•) J*. Hoppa-Sayier, ZeitMhr. L phjäoL Gh. U. 186. 189L 
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e) Pollak fmd beininerUnterraohongdMCSmnmigemii^ 

beHtütigte. dass die in melanotisclu'm Ham durch Oxydation hervorgerufene 
Dunkelfärbung durch Reduktionsmittel wieder zum Versahwinden gebracht wer- 
dfln Imui. 

2. Das Chro mögen, u) Das CShramogen Hess sich in der Untersuchung 
von Pfibram durch alkalische Knien nur imvollständig aus dem Ham abscheiden. 
▼Sllig dagegen durch essigsaures Blei. Der weisse Niederschlag gab nach der 
Suspension in Wasser djflaelben Pignu nf n aktionen. wie der Ham selbst und 
lieferte nach dem Zersetzen mit .Schwefelwasserstoff ein völlig farbloses Filtrat. 
welches sich beim V^erdunsten allmählich dunkel färbte und einen braunschwarzen 
amorphen Niederschlag hinterliess. Nach dem Waschen mit Alkohol und mit 
Äther erwies sich derselbe als unlöslich in Waaser, kaltem Alkohol, Äther, ver- 
dünnten Mineralsäuren und Essigsäure. Beim Kochen mit dem Farbstoff färbte 
sich der Alkohol braun und die Lösung lieferte l>eini \"erdunsten einen ähnlichen 
Rückstand, wie die wässerige Lösung des Chromogens. Bei der trocknen De- 
stillation entwickelte der ^rbstoff ammoniakalisone Produkte und hinterliess 
wenig eisenlialtigo Asche. Beim Schmelzen desselben mit K;ili bildete sich eine 
flüchtige Fettsäure, naeh dem Geruoh Butteiaäuie. — Der bei einer aaderen Dar> 
stellimg gewonnene, dem besohriebenen ilmUehe Flarbatofl Ifiste sidi aaoh nieht 
in kalter Salzsäure oder Saljxitersäure; wurde er mit Salpetorsäui-e erw.irnit, so 
entwickelte die Saure braune Dämpfe und färbte sich gelbgrünlich, ohne dass sioh 
dar FMrbstoif selbst siehtlioh vmrftnaerto. Dinreh Koohen mit Kalilauge tmd dareh 
CSÜorwaHser wurrle der Farbstoff entfärbt und zum Teil gelöst. Neben die.som 
Fubstofi wurde (aus dem Kalkniederschlag) noch ein zweiter braimer Farbstoff 

Kwommn, welcher «ich in ABcohol, Äther, Sftmen and Alkalien mit brauner 
krbc lö-ste. 

b) In der Untersucliun^ von Brandl und Pfeiffer*) blieb steriler nielano- 
tisoher Ham unter Luftabschluss iiellgelb. Das Melanogen Hess sich zum grossen 
Tdl mit neutralem Bleiazetat ausfällen. Nach dem Zerlegen des.sciben mit Schwefel- 
wasserstoff wurde ein hellgelbes Filtrat erhalten, das aber, selbst im Dunkeln, 
schnell braun und schliesslich schwarz wurde. Bevor das Filtrat dunkel wunie. 
zeigte es. in saurer Lösimg. einen Ab.sorptionsstreifen in der Lage des Urobilin- 
bandes, der auf Zusatz von Ammoniak verschwand; Fluoresoenz war auf Zusatz 
Ton ammoniakalischer Zinklösung nicht wahrnehmbar. Bleiacetat und Ammoniak 
fällte den in Lösung gebliebenen Rest des Chromogens; die gefällte Snbstans mr 
in Äther löslich und färbte sich durch Oxydationsmittel dunkel. 

c) Nach O. Adler^) ist für den Melanogenharn folgende Reaktion charak- 
teristisch : 100 com Harn werden mit einem Tropfen Essigsäure angesäuert und damn 

mit einer Lösung von neutralem Bleinzetat v' üiu' aiusgcfällt. Der Niederschlag 
wird abge.saugt und mit verdünnter Bleiazetat lusung gewa-sclien. Der Niederschlag 
wird dann in Wasser suspendiert, mit iSchwefelwasserstoff zerlegt und sbfiltriert. 
Ca. 2 cein des Fiitnites werflen. naelidein der SH., durch einen T.iittstroni vertriel»en 
ist, mit 1 Tropfen venlümiter Eisenehloridläsung. 3 eem Kssigsauiv uml l — 2 com 
konzentrierter Schwefelsäure versetzt. Es entsteht eine Violettfärhung und im 
SjX'kti-oskop zciirt sicli «'in scharfes Band nahe der D-linic. Tryptophan und Indol 
geben ahnlii he Kariaii. Das Band des Melanogenharnes liegt bei 581 ftu, Ijei Trj-p- 
tonhan bei 555 /«/«, bei indol bei 468,6 /tft. Die Thormahlenaobe Reaktion 
aou weniger aicher «ein. 

r. Nachweis. Der X.ichwois dos Melanins geschioht durch die 

b. 1313 genannten, üxydutionäniitlel. Senalor^j beobachtete in einem 

M 8. Pollak, Wiener med W Ih n.sohr. 1889. 1478 u. 1616. — F. HoN 
meiste r. Zeit^chr. f. anaivt. f'h. Ml 2<i2. 

*) J. Brandl imd L. l'feiffer, Zeitsclir. f. Biol. 26. li:2. ISOO. 
') O. Adler, Zeitsehr. f. Krel)storsch. 11. 1. 1912. 

Senator» Gbac-Annalen 15; Jahresber; L Tieioh. iL 42L 188L 
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Fall als Ursache der Dunkelfärbung einen reichlichen Gehalt an Indican. 
Vermeiden lässt sich dieser Zwischenfall nicht, aber im Zweifelsfali 
müäälc der gebildete Farbstoff auf Indigblau untersucht werden. Auch 
ein staikar Gebalt des Hanu an Urobilinogen kann zu Immgen föbren. 

III. Hämatin. 
Cj^Hj^N^FeOj. 

A. ' Vorkommen. Das Hämatin scheint nicht gerade selten im 
Harn vorzakomm^; Huppert hat es spektroskopisch in ^em Ham 

bei SchwefelsäureverfTiftung nachgowiesen. Nach Lewin und Pos- 
ncr^} bildet sich Hämatin l)eim Erwärmi'ii l)lutli;iltigen Harns auf 
ungefähr 48^ (infolge der Zersetzung des Hämoglobins durch den sauren 
Harn; vgl. S. 1221). 

B. Eigenschaften. 1. Die Zusammensetzung des Hämatins ist von der 
Dantellungsweise abhängig. Die Formel desselben ist aller WahneheinliohlDrit 
nach C^^Ha^X^OsFe. Es enthält also auf 1 At. Fe 4 At. N. 

2. Daä Hämatin wird sauerstoffhaltig und sauerstofffrei (mmochromogen) 
erhalten, je nachdem man vom Oxvhämogiobin oder vom Hiiinoglobin ausgeht. 
Das gewöhnliche ist das sauersto^Ehaltige. Es ist bi» jetzt nicht in Krystall» 
form erhalten worden. In reinem Zustand ist dieses m dichten Massen blau- 
schwarz, fein verteilt schön dunkelscliwar/braun. Es löst sich nicht in Wanser, 
Alkohol, Äther, Chloroform, nicht in wäsaeriffen ääuren, wohl aber in Ejaeagjg, 
sowie in aftwehaltigem Alkohol oder Äther, leicht in AflEBHhydraten und •oarbo> 
naten. Die Farbe der Hämatinlösunecn ist bei saurer Reaktion schokohKle- 
braon, bei alkalischer Reaktion in dicker ächicht durchscheinend granatrot, 
in dünner oÜTengrfin. 

3. Das sauerstoffhaltige ^^ämatin zeigt in saurer Lösung ein dem des 
Methämoglobins in neutraler Lösung sehr ähnliches Spektrum (Tafel I, Spektrum 
3»— c), inweldiemiiftinentlioh der Streifen in Rot stan: hervortritt. DuselMSpefc« 
tnim weisen auch die natürUchen Hämatinlösungen (Ham etc.) auf. Der Streifen in 
Rot hat keine feste Lage, in stärker salzsauren Lösungen liegt er näher an C ab 
in BohwBoher salcsanren. in der «ftnren fttheriaehen Lösung näher an C, ab in der 
sauren alkolioliseheii Lf^suni: (Sorby. Jäderhol ni). In stark saurer alkoholi.icher 
Löeungkannder i'Stroüen nachJN'encki und lieber sogar zwischen B und C hegen. 
— Der Streifen ist ron dem des neutralen Methaemoi^bins dadaroh untereohieden, 
dass er nieht wie bei diesem etwa in der Mifte /.wischen C und D lieut und von 
beiden ttetrennt, sondern der C-Linie benachbart liegt. Femer geht der iStreifen 
des Hethämofflobinfl dureh Zusats rata Alkali in ein zweibändiges Spektrum Ober, 
während das des alkalisehen Hämatins einbandig ist. — Das Spektnini dos Hämatins 
in ammoniakalischer Lösung besitzt nur einen, rechts an D grenzenden oder, bei 
konzentrierter Losung. D überragenden Streifen (»Spektrum b). Die Lösung 
des Hämatins in natriuinhydrathaltigcm Alkohol otler im Xatriumcarbonat besitzt 
dagegen nach Bertin-Nans und Moitessier^) einen Streifen in Kot, dessen 
Mitte auf A 618 (C 49 D) liegt. 

4. Aus alkalisehen Lösungen wirtl e.s durch Qilcium- oder Bariunisalze in 
braunen Flocken gefiillt (Cazeneu ve). aus Caiciumphosphat enthaltenden Ixxsungen 

') L. Lewin und C Posner. Zentralbl. f. d. med. Wissensch. 1887. 355. 

') Jäderhol m, Zeitaciir. i. Biol. 13. 2üü. 1877. — Nencki und lieber 
a. a. O. 412. — H. Bertin*Sans und J. Hoitassier, BolL da U Soo. ohim. [3] 
Ii 380. im 



Digitized by Google 



Mif ZumIib Ton Alhl^ydrat zugleich mit dem Phosphat in bhitroten Flocken 

(Heller). Chlorzink und Ammoniak schlagen gleichfalls das Hämatin nieder 
(Cazeneu ve *)). Eine Verbindimg des lliunatins mit Salzsäure, das Hämin, 
CmHotN^FbCIO,, kiyatallisiert in bratmen, rhombischen Täfelchen beim Erwärmen 
von Hämoglobin mit Kisossig und einem Chlorid; Alkalihydrat oder Carbonat 
entziehen der Verbindung die Säure. £s löst sioli in Chloroform nicht» im Gegen - 
sats m braunen Zeraetanmgsprodukten des H&matins. 

.'. Rciliiktionsmittel entziehen dorn Sauerstoff -Häraat in Sauerstoff und 
führen es in leduzieites Hämatin (Stokes) oder Hämochromogen (Hoppe- 
Seyler) fSbw. Nimmt man die Reduktion dardi KaHomm]^ oder Kafiimi- 
hydrosulfid, Schw'cfelammon, wcinsauics Ki><noxydul, Xatriumhydrosulfit. Hy- 
^zinhydrat vor, so erscheint nach Bertin-Sans und Moitessier ein Absorp- 
tionflstrnfen- auf "D, und erst wenn man die LSmaag mit Ammoniak oder einem 
Amin (Äfhylamin, Anilin) otler einer Amidosäun» (Olycocoll, Taurin) oder einer 
Spur EiMceias versetzt, tritt das Spektrum des Hämoohromogena auf. Harnstoff ist 
dagesen ohne Einlhni. DI» aDBauBdie Hämoohromc^^entöeung ist schon kirsoluot 
xmd bei Luftabschluss haltbar. Das S|)ektrum (Tafel I. 3(1 i.-^t ausserordentlich 
charakteristisch und zum Nachweis von Blutfarbstoff noch in Verdünnungen 
branehbAT, in denen die direkt sichtbaren Streifen Ton Ozvliimodoliiii mid ron 
Hämatin schon sehr scliwaoh sind. Das Six^ktnmi des Hämocuromogens hat 
einen sehr scharfen, dunklen Absorptionsstreifon a fast genau in der Mitte zwischen 
J> imd£, das Bfoximnm der Lichtabsorption liegt bei A, SM /»/tt und einen bla.sseren ß, 
der kurz vor E beginnt und sich etwas üb<'r / hinaus erstn-ckt. das Maxiraum 
der Lichtabsorption hegt bei A. 626 und yi 53U Der Schatten •/ auf D in der 
Abbildung rührt von einer Nebenwiricung des cur Deduktion verwendeten Sohwefel- 
ammons her. Beim Ansäuern der Ixisung versoliwinden die Absorptionsstroifen. 
Das von Bertin -Saus und Moitcssier uofundene Zwischenprodukt zwischen 
HXmatin imd mmoehramogen nemion de ^mdifalb vednsiertes Hämatin. 

6. Unter der Einwirkung von Mineral>iimfn (Schutfelsäurc, Brom Wasser- 
stoff) geht das äauerstoff-Hämatin leicht in Hamatoporphyrin über; das Haano- 
ohromogen erleidet dieee Verwandlung nach Hoppe-Seyler aeiMm doreh sohwadie 

Säunn. 

7. Bei der Behandlung einer sauren alkoholischen Hämatinlösimg mit \V».««er- 
stoffsuperoxyd erhielt Mac Munn*) eine dem Urobilin mler Cholctolin ahnliche 
fitaibstaiis. liue alkoholische Lösung zeigte ein Band bei F, welches auf Zusatz 
von Ammoniak verschwand, auf nachtriviliphcn Znsatz von Chlorzink trat grüno 
Fluorescenz auf und das Band war nach Kot hm versclioben; dasselbe weiter nach 
Rot zu gelegene Band trat aucli auf bei Zusatz von Chlorzink allein und von 
Natriumhydrat. Auch bei Reduktion mit Zinn und Salss&tue entatohea aiobUm> 
artige Farbstoffe. 

8. I>nrdi Kodien mit konzentrierter KaHlange wird da« HSmatin nieht 

verändert; in der Kalisehmelze entweicht XTI;. beim tmeknen Erliitzen entsteht 
Pvrrol. Oxydation mit Chromsäure und Eisessig liefert Hämatinsäure. Über 
diese sowie Qber die Konttitution des mmatins riebe bei Himatopori)hyrin. 

0. Nachweis. L Das Hämatin lässt sieh am sichersten und einfachsten 
durch die Spektralunterauchung von andeivn farbigen Substanzen unterscheiden. 
Man darf sieh aber nicht damit begnügen, im Harn direkt einen starken Absorp- 
tionsstreifen im Rot nadigewiesen zu haben, weil dieser auch dem Methämoglobin 
zukommt, sondern muss die Flüssigkeit mit Ammoniak alkalisch machen und 
nach dem Filtrieren nochmals imtersuchen. Bei Gegenwart von Hämatin ist d&a 
Spektrum 2 sieht l>ar. das Kuf Zusats von SohwefeUunmom mush eimgpir Zmt in das 
Spektrum 3 übergeht. 

1) Cazeneuve^ Boll de la Soo. ohim. [2] 87. 486; Sur rhtemtine. Thtee 
Paris 1876. 63. 

*) Uao Munn, Joum. at Physiol. t. 35; 10. 98. 
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2. Man kann auch den Uam nach dem Ansäuern mit EwrigBänre mit Äther 
aonohflttehi; die bei Anweaanheit von Ifiimatin bmnne fttiieriflolie LSenng gibt das 

Spektrum (1) des Hämatins in saurer Lösung. Ammoniak fallt aus ihr zunächst 
braunes Hämatin, das sieh darauf in der wässerigen Soiiidit löet (Spektrum 2) 
und ddi ndnaiexiBii Itet 

IV. H ä ni a t o p o r p h y r i n. 

C.;H.„N,03 (Zalcski), bezw. CstHt^^tO^. 

Syn.: Ei«enfreic.s Hämatin. Preyers Hämatin. Saillets T"frosprktrin. 

Das Uämatin wird bei der Einwirkung konzentrierter äohwefelsäure 
(Hnlder), bei der Behandlung 'seiner LSenng in säurehalti^tem Alkohol mit Zfam 
oder Zink in gelinder Würme olme 0;i,sent\vick< lung (F. Huppe-Seyler), sowie 
durch Erwärmen seiner Lesung in Eisesäig mit Bromwasserbtoff (Nencki und 
Sieber) in Hitenat<)| <)rj>hynnwrwandelt. Hftmodiromogen (rrdn^iertes Hftmattn) 
geht Ix'i (h'r Einwirkung selbst schwaclier Säuren leieht in Hiiniatoiiorphyrin 
Über (F. Hoppe-iSeyler). Das Veriahren von 2ienoki und lieber''') scheint 
ein reine« Friparat za Uefem. Bei der w e ite te n Bdiaadhinff mit rednaerenden 
Ifitteln liefert es einen KQrper» der «ioh spektroekopisch wie ans Urobilin verhält. 

A. Vorkommen. Nacli den Unkrsui imngcn von Garrod, von 
Saillet sowie von Keyzer kommt das Hämatoporphyrin in geringer 
Menge aber ro^ol massig im normalen Harn des Menschen und nach 
Stokvis auch der Kaninchen vor. XenhaiH-r b<^stätigt das Vor- 
kommen im noriiialcri Kiuiincheiiharn, Xakarai vrmiisst dasselbe 
dagegen bei Lowori und Tigern trotz blutreiciier .Naliruiig. ilcichlicher 
findet es sich gelegentlich bei den verschiedensten mit und ohne Fieber 
verkralenden Krankheiten, ohne dass die Harne immer in der Farbe 
etwas Auffälliges darbieten. Das Hämatoporphyrin kann zum Teil als 
Chromogen «vorhanden sein. Deshalb gestattet die Farbe des Harns nicht 
ohne weiteres einen- Schluss auf die Meng<> des Hämatoporphyrin. Auf 
dem Gehalt an Chromogen beruht die bekannte Eigenschaft der Hämafo- 
porphyrinharne nachzudunkeln. Sehr oft sind auch dunkel weinrote, 
hämatojKirphyrinrciche Harne wälirend und nach dem Gebrauch von 
Sulfonal, Trional, Tetronal gesehen und untersucht worden, so von 
Stokvis, Salkowski. Hanimarsten und vielen anderen; doch 
sind auch so stark gefärbte Harne (Neusser, Sobernheim, 
Thornton^) u. a.) vorgekommen ohne den Gebrauch dieses oder 

^) Saillet. Bull, de th^rap. 400; Revue de m6d. 16. 542. 1896. 

*) E. H o p p e - Se y le r» mediz.-ohem. ÜnterBOolk S28, 1871. — H. Nenoki 
u. X. Siobei» llonataaohr. f. Chem. 9. I1& 1888; Aroh. f. ezper. Patliol. tL 

130. 1888. 

') J. Keyser, Dias. Fireiburg i. B. 1807 (aogefertigt bei Stokvis). — 

O. Neubauer, Archiv f. exjM'r. Tat hol. u. Pliarm. 48. 450. 1900. - Nakarai, 
I>eut«che8 Archiv f. kUn. Mttl. 58. 165. 1897. — Archibahl E. frarrod. Journ. 
of Physiol. 18. 619. 1893; 17. 860. 1804. — Saillet, a. a. 0. — Stokvis, 
Zentralbl. f. d. med. Wisseixsch. 180(5. 177. B. J. Stokvis, XcdcrI. Tijd.sohr. 
voor Gfeneesk. 1889. 2. 413. — Salkowski, Zeitschr. f. phy.-^iol. Ch. l't. 286. 
18D1. — Hammarsten, Skaadin. Archiv 8.319. 1892. - E. Xt usscr, Sitzungs- 
her. d. k. Akad. d. Wissensch. 84. 3. Abt. 356. 1881. - - Sobernheim, DeutMho 
ined. Wooheneobr. 24. 1892. — G. L. Xhornton, Lanoet 1904. 888. 
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ähnlicher -Mittel. Fcrnor ist starke Häinatoporphyririurie «'in fast kon- 
stantes Syniptxjni hei lÜeikrankeii (Stükvis, B i ii iie ii d i j k , 
Schulte, Deroide und Leconipt)*). 

Das stärkere Auftreten von Häniatopoiphyiia im Harn war bei 
veischiedonen Krankheiten schon mehrfach wahrscheinlich gemacht 
(Baum stark [1874], Neusser» Stokris, Mo. Munn, LeNobel, 
Copemann). Den Beweis dafür, dass es sich wirklich um Hämato- 
porphyrin handelte, erbrachte hauptsächlich auf ('iniiul des spektro- 
skopischen Verhaltens zuerst S a 1 k o w s k i in seinem Fall von Sulfonal 
Vergiftung. In reinem, krystallisiortem Zustand wurde das Häniato- 
porphyrin bei Sulfonalvergiftung zuerst von Haniniarston dar- 
izcstcllt; später stiMIlcu (iarrod, sowie Riva und Zoja^) ebenfalls 
Humatoporphyrin aus Harn rein dar. 

Manchmal enthalten nach Garrod"^) die Uratsedimente Häniato- 
porphyrin, dann aber in einer Form, in welcher es das metallische 
Spektrum zeigt 

Mac Munn erhielt divs Hänmtopoq>hjTin niclit rein, sondern mit anderen 
Farbetoffen, namentlich Urobiiin, gemen^, hielt aber diese Gemisohe für eisen» 
artige Körper. Bw an üvobiBn refohere H&matoporphyrin ist sein febriles, 
odrr, wie eres später nannte, pathologisches I'rohilin, da.s an Urohihn ärmere 
(ieiimch sein Urohämatin, oder, nach späterer Bezeichnung Urohämato- 
porphyrin. Ifit dar Untraniohiing der Farbstoffe von KftC Hann haboi eUh 
(iarrod und Hopkins') beschäftigt. Garrod, sowie Biv» und Zojft stelltra 
das Hämatoi)orpliyrin auB Harn rein (hir. 

N<d>en doiu ilämatopurpliyrin koinnit ini Harn noch das Chromogeu 
des Farbstoffs vor (B. 7.). 

Sehr kleine Ibiigen Hamatoporphyrin hat StokTis in sehr yiekn Hamen, 
anoh Gesunder, nach einem dem Garrods iihnliclien Verfahren anftrcfimden. ■ — 
Hopkins') hat beobachtet, dat» beim Sättigen des Harns mit Chlorammon mit 
der Hanu&ure aueh Hämatoporph>Tin ausfällt; es läast sieh dem Niedersdilag 
durcli angesäuerten Alkohol oder durch wasserige Salzsäure in iil>erraRchend vielen 
Fällen, auch bei Verarbeitung normalen Harns, entziehen imd spelctrosiwopisch 
naehweisen. — Bs ist, bei Vermdung genSgend grosser Hammengen, nidit schwer» 

B. J*. Stokris. Zeitsehr. f klin. Med. 28. 1. 1805. — Binnendijk. mit- 
geteilt bei Schulte. — Schulte. Deuthohe.s Arcliiv f. klin. Med. fi& 313. 18»7. — 
Deroide et Leoompt, Compt rend. äoc. biol. 60. 396. 1898. 

*) F. Baumstark. Ber. d. ehem. Gesellseh. 7. 1170. 1874. — E. Neusser, 
Sitzungsb. Wien. Aka.d. 1881. — B. J. Stokvis. I. c. — Mac Munn. Pro- 
oeed. Boy. Soc. 31. 26 u. 206; Jabresber. f. Ticroh. 1881. 211; Biit. med. Joura. 
Oot. 1885; Zentralbl. f. d. med. VtHssenseh. 1884. 138; Joum. of Fhysiol. g. 36. 
188"); 10. 71. 1889. - E. Salkowski. I. c. - (iarrod. .Journ. of Phvsiol. 
13. 598. 1893; 1«. 108. 1894. — A. Biva und L. Zoia, Gaz. med. di TÖnno. 
aanoXUn n. 22. 1882. — L. Zoja, Zentralbl. f. d. med. Wissensoh. 1892. 
700; Archivio italiano di olinioa medioa 1803; Arohives italienneo de Bk>l. 19. 
fasc. 3. 1893. 

*) Oarrod. Joura. of PhjrstoL IC 116. 1893; 17. 441. 189S. 

*) Mac Munn. Proc. a. a. O.; Joum. of Phvsiol. 6. 3r>. 1885. — - A. K. 
Garrod und b\ G. Hopkins, Joum. of PhysioL 20. 131. 1896. 

■) Stokyis, Jahrssbar. t Ttoxoh. 1893. 693. — F. Oowland Ropkina» 
Guys ODsp. Beports M. 3M. 1893; Joum. of Pbtiiol. and BaoteitoL 1. 463. 1893. 
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»icii von der Kiohtigkeit der Angaben Garrods über das Vorkommen von Hämato- 
porphyrin im normalen Harn tu fibersengen. 

'Sbm kann, nach Huppert, fiwst mit Bestimmtheit darauf rechnen, 

im Fieberham viel mehr Hämatoporphyrin anzmtrpffen. als im Harn Ofsunder. 
Nach Garrod tritt es in reichlicher Menge uuf l>ei ent^erischem Fieljer. Addison- 
scher Krankheit, bei Morbus Basedowii und Phthisis. in massiger Vermelinmg 
Störungen der I>el)ertätigkoit und der Täti<fkf»it der blutl)ereitenden Organe 
überhaupt (Riva und Zoja). und zwar gewöiinlicli bei Cirrhose und Carcinom 
der lieber, sehr konstant bei der Bleivergittong (Stokvis). beim akuten Rheuma- 
tismus (Mac Munn) und Ihm (ücht. Xeusser fand steinen Farbstoff bei fibrinöser 
Pleuritis, sowie bei Morbus Brightii, Anderson l)ei Hydroa aestiva. Nebel- 
tliau bei hereditärer Syphilis, Caivert und (iarrnd \>e'\ einem Magengeschwür 
mit Hamatemesia. Keine Vermehrung findet für gewöhnlich statt bei der perni- 
ziösen Anämie, jedoch beschreibt Taylor einen Jl'all, bei dem grössere Aü^ngen 
von Hämatoporph\Tin auftraten. Auch die HämatoporphjTinurie nach dem 
Gebrauch v.in Sulfönal geht nioht mit einer gesteigerten Zerstörung der Blutkörper« 
chen einher. Die von Stokvis au.sgesprochene Vermutung, dass das Hämato- 
porphyrin im Darm aus dahin gelangtem Blut entstehe, und dass sich die nach 
dem Gebrauch von 8ulfonal auftretende starke Hamatoporphynnurie aus Blutimgen 
in den Dann erkläre, hat sich nadi ühtennichungen von Garrod und Hopkins, 
von Kast und Weiss, sowie von Stokvis *) selbst als nicht begründet erwiesen. 

Auch der C^'brauch von Trional hat nach Schult ze, Herting. Beyer 
o. a. eine so starke Ausscheidung von Hämatoporphyrin im Gefolge, wie der 
von SulfooaU ebenso nach Herting der Gebraura von Tetronal. 

Quincke hat b<-i Sulfonalvcrgiftung einen Farltj-tnff Insel iriclK-n. der 
dem Harn eine ganz ähnliche Farbe verlien, wie Hämatoporphyrin, sich aber 
durch sein spektrales Verhalten wesentlieh vom Hftmatopürph>-nn unterschied. — 
Audi Kaflt und Weiss beobachteten bei Sulfonalver^iftung bei Kaninchen 
einen roten Farbstoff, der mit Hämatoporphyrin nicht identisch war. Hierher 
TOhört wohl aneh ein purpurfarbiges Hampigment, das kongenital bei drei 
Familienuiitgliedem auftrat (Schöl berg *)). 

In Tierversuchen (Hund, Kaninchen) konnten Stokvis. Kast und Weiss, 
Neubauer durch Sulfonalvergiftung Hämatoporphyrin erzeugen, wälirend das 
Bonnani*) nicht gelang. 

Das Wes^'n der Hämatnporphyrinurie ist nooh niohi genügend aufgeklärt 

(s. die Zusanimenst«'llung von Sehulz*)). 

Nach Parmcntier') wird die Hämatoporphyrinuric stets von UrobiUn- 
nrie begleitet. 

») Garrod, Edinburgh med. Joum. August 1897. 113. — T. M. Call 
Anderson. Brit. Joiirn. of Dermatol. 1898. Jan.; .Taliresber. f. Tierch. 28. 680. 
1898. — E. Nebelthau, Zeitschr. f. physich Gh. 27. 324. 1898. — J. Caivert und 
A. Garrod, Clinical soc. Transoat. London 1901. 34; Jahresber. f. Tierch. 31. 
86ff. 1901. 

>) Stokvis, Tijdsohr. a. a. O. 409; Jahresber. f. Tierch. 1893. 593; Zeitschr. 
f. klin. Med. 28. 1. — Garrod und F. G. Hopkins, Joum. of Pathol. and BacterioL 
Jan, 1896. 434. A. Kast und Th. Weiss, Berliner klin. Wochenschr. 28. 1896. ^ 
Stokvis. Zentralbl. f. d. med. Wissensch. 1890. 177. — A. E. Taylor, ZentralbL 
t inn. Med. 1807. 873. 

') Schnitze, Deutsche med. Wochenschr. 7. 1894. 152. — Herting, 
£benda 16. 1804. — Beyer, Deutsohe med. Wochenschr. 1896. Nr. 1. 

*) H. Quincke, Berliner klin. Woohensehr. 1802, 880. — A. Kast und 
Th: Weiss, Klx-nda 1896. 621. — H. A. Schölberg, Lanoet 1908. L 666. 

<) A. Bonanni, PoHclinico 16. 84. 1907. 
' •) fr. K. Sohulz, Eraebn. d. Pinnriol. 8. L 161. 1908. 

*) H. Parmentier/TUse de PM» lOOS. 
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Oeuanera« vber die MBU ge uvwrb ftHiria», in denen dM HSmatoporpbynn 

unf^r verschiedenen Umständen auftritt, wird man eiBt erfaliren, wenn syst-e- 
matisohe UAterauohungea iuerüber naoh einlieitlioher Ifietliode angestellt werden. 
Venaelie m quantit at iver Bestirnnrang rind war weacdg tmtemontmen wocdeo. 
Garrod fand im Litor normulcn Harn diircli Wü^^^n des in Alkohol löslichen 
Antoiies des Farbstoffes 0,7 mg, bei einem üersfeUler mit Leberzirrhose durch 
Wilgoi und knlorimetariMlio Besfimtnnng im liter 10 mg, wobei m berfiokndktigen 
ist, daas bei der DarstdUnng des Farbstoffes imgefähr die Hiilfto verloren geht. 
Saillet beatimmto spektrometrisoh in der Tagesmenge normalen Harn 2 — 11 mg, 
tau Vio Boviol* ab wt normale Eam ürobilin entfiftit; Ufobilin nnd Hämato« 
porphyrin st^'igen und fallen im normalen j^ucn nütoinandcr. Aus 1 Liter Sulfonal- 
.ham fällte Salkowski ^) naoh seinem Vei&luen 0,87 g Uamatoporphyrin (orga- 
niHbe fiobatans). 

B. Eigenschaften. 1. Das von Nencki und Sieber mittels 

Brorawasserstoff laus Hämatin dargestellte Hämatoporphyrin, C^gHj^^NjOg, 
wird aus seiner I.ösiing in schwacher Salzsäure beim Neutralisieren mit 
Natronlauge und nacliträulicliciii Zusatz einiger Tropfen Essigsäure oder 
besser sogleich dunli Zusatz von essigsaurem Natron in ajnorphen 
braunen Flocken gefällt. Diese losen sich fast nicht in Wasser, in 
verdünnter Essigsäure, Benzol, Nitrobeiizol, Äthylenbromid, nur wenig 
in Äther, Amylalkohol, Chloroform, Phenol, leicht aber in Alkohol, 
in den Alkalihydraten und -Caifooiiaten, sowie in Teidflnnten IGneral- 
säuren. Es löst sich auch leicht in Eisessig, diese Lösung scheidet 
aber nach Nencki und Rotschy*) langsam braunrote Krystalle von 
der Form des Hämatoidins ab» die sich nur spurenweise in Alkohol 
und in verdünnter Salzsäure, leicht dagegen in den Alkalien lösen. In 
saurer Lösung wird es durch Kochsalz, Magnesiumchlorid, Ammonium- 
sulfat, Bleiacetat gefällt. 

Zaleski'^) schreibt dem H:imatop<»i phvi in neiierdimis die Fornud 
Cg^HggN^Oj; ZU. l>ie Entstehung des Uamatoporphyrin aus lläuiin drückt 
Z a 1 e s k i <lurch folgende Gleichung aus : 

Cg4H.,3N/3,FeCi ^ 2HBr + 2H2O = Ca^Hg^N^Oe - l^^eBra + HCl. 

Durcii iH'duktion von Häiiiiii mit Jodwas.serstoff und Phosphotnuiu- 
jodid entstellt nach Nencki und Zaleski das dem Hiimatoporplu rin 
nahestehende M «■ s o p o r p h y r i n C-j^HggN^O^. Aus dem ( hloruphyll 
lässt sich nach iJchenk und Marchlewski ein dem Hämatopor- 
phyrin sehr ähnliches, auch im spektralen Verhalten, P h y 1 1 o p o r • 
phyrin gewinnen. 

Wird das Hämatoporphyrin bei lOQO getrocknet, so bOsst es unter 
fortwährendem Gewichtsverlust an Löslicbkeit in verdünnter Salzsäure 
imd in Alkohol ein. 

1) Garrod, a. a. 0. 17. 352. - Saillet, Revue de mM. 11 668; 17. 187. > 

Salkow8ki, Zeit^chr. f. phvsiol. Ch. 15. 299. 1891. 

-) X»ncki und Sieb er, Archiv f. exper. Pathol. 24. 432, 1888. 

11 Nencki und A. Rotschy, Monatshefte f. Ch. 10. 568. 1889. 

*) J. Zaleski, Zeiteohr. f. physiol. Gh. 87. 64. 1(M2. 
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Das durch Emwirkung von konzentrierter Schwefelsäure auf Uämatin 
gewonnene Hftmatoporphyrin oeritct ^ ZoBunmenaeteung C32H3,N40s und wird 
von Nencki und Sioher*) als das Anhydrid der oI»en iH'Hcliricl rrK'n Verbind\ing 
betrachtet. Es bildet braune, in AUwtiol, in Äther und in verdünnten Säuren fast 
unlSeliehe, in den AOcaHen aber leicht ISdiofae Ttoeken. 

Auch das Häniafo]K>rpliyrin ans Ham scheidet sich nach Oarrnd ') aus 
seinen Lösungen in Chlorofurm, in Äthyl- und Amylalkohol beim (freiwilligen) 
VerdimBte& tmnisr amorph, gewfflmHoh m sehr kldnen Kngbln ans imd löit ndi 
darnach leicht in Alkohol. Seiner L(")sung in Chlorofonn ]äart ea flieh dueh 
Schütteln mit angesäuertem Wasser entziehen (Huppert). 

Das Ton Saillet*) aus dem Ham gewonnene HKmatoporphyrin fiUlt bei 
annäherndem Xeutralisieren seiner salzsauren Ixisung nüt Ammoniak als braunes 
amoiphes Pulver aus. Ks ist unlöshch in Petroläthcr, fast imlöslich in Wasser 
und m Chloroform, wenig Ifislieh in Easiglither und in Schwefelftther, besser in 
Alkohol, sehr leicht in Essigsätire. in Oxalsäure, in Mincralsänren xind in Alkalien. 
In Gegenwart von Mineralsäura oder Alkali lüät es sich leichter in Wasser als in 
Essigäther und in Sohwefeläther, dunA 5%ige Salz.säure wird es seiner LSsoog 
in den beiden Äthem entzogen; in neutralem Zustand wler in (Jegenwart von 
Essigsäure oder Oxalsäure oder einer Spur Mineralsäure löst es sich dagegen in 
den beiden Äthem besser als in Wasser, es wird ans der essigsauren LSsong durch 
die Äther aufgenommen. 

Die alkoholisclie und die alkalische Lösung dos von Nencki und 
Sic bor darcost»'llt«i Iläinat(>iK)rphyrins sind schön rot und /.eii^cn 
ein Absorption.ssjiektniin mit 4 Streifen idas alkalische"' Spektrum, 
Taf. II, Spektrum 5 b). Dasselbe Spektrum weist auch die aikoholisciie, 
mit Essigsäure angesäuerte Lösung auf. Das Anhydrid verhält sich spek- 
troskopisch wie das Hydrat (Nencki und Sieb er). An der Luft 
nimmt dio alkalische Lösung allmählich einen bräunlichen Ton an. 

Bei trockener Destillation entsteht Ans dem Hämatoporphyrin 
Pyrrol, durch Oxydation mit Bichromat und Eisessig entstehen Hämatin» 
säuren. Es sind dies eine einbasische Säure von der Formel CgH^NO^ 
und eine Säure ^gHgOg, die ein Anhydrid einer dreibasischen Säure 
^a^lO^C darstellt. Nach den bisherigen Erfahrungen ist für das Hämato- 
porphyrin von Cs^HjgN^O^ folgende Formel wahrscheinlich: 

CH,— C-C-CH— qOH)— C a c— QOH)— CH— C— C— CH, 



CH CH 
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II 
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1) Nencki und Sieber, Homatshefto i Oh. 1. 116. 188B; Arohiv f. vrget, 
Pathoh 18. 413; 34. 438. 1888. 

*) Garrod, a. a. O. 13. 306. 
•) Saillet» Revue de vaM. lt. MS. 
]r«abs«*r'Happ«rt, AimIjm das Htnu. 11. Aal. 84 
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Dasselbe nur statt zwei OU-Gruppea 2nit 2H wäre Phyllopor- 
phyrin. 

2. Es bildot nach Nencki und Sie bor mit Salzsäure ein 
in langen braunroten rhombischen Nadehi krystallisierendes S a i z 
^16^18^2^3' Verbindung löst sich leicht in ganz ischwach 
sanrem Wasser, mit wachsender Konaentration der Säure nimmt aber die 
LOslichkeit ab. Durch Kochsalz, ChköniagDfisium, Ammonsul&t und 
andeic Neatralsalse ^rfrd das salzsanre Hämaloporphyrin gefiUlt; hat 
man Neutralsalz nicht bis zur Fällung eingetragen oder den bereits ge- 
bildeten Nie<lerschlag abfiltriert, so krystallisiert die Verbindung beim 
Stehen der Losung in Krystallbüscheln. Wasser zersetzt die Krystallo, 
in Verdünnter Salzsäure sind sie aber haltbar; beim Erwärmen verharzt 
die Lüsimg leicht. Die Krystalle bräunen sich leicht im Licht; beim 
Trocknen über Schwefelsäure werden sie amorph. Die über Schwefel- 
säure Und Natronkalk bis zur Gewicbtskonstanz getrockneten Krystalle 
lösen sich nicht mehr Tollstibidig in Wasser, aber in Alkohol. 

Die LOsuigen in verdünnten Ifinnalsäuren sind lebhaft rot mit 
einem Stich ins Blaue und bieten das „saure** Absorptionsspektrum dar 
(Taf. II, 5 a). Eine alkoholische Lösung der über Schwefelsäure und 
Natronkalk vollständig getrockneten Kn-stalle zeigt das „fünfbandige 
alkalische" Spektrum (Taf. II, 5 c), auf Zusatz einer Spur Salzsäure 
zur Lösung verschwindet dieses aber und an seine Stelle tritt das ,,saure** 
Spektrum. 

3. Das Häiiiatoporphyrin v e r b i n d e t s i c h auc h m i t M e t a 1 1 e n. 
Von diesen Verbindungen scheinen wenigstens die mit den Alkalien in 
zweierlei Form zu bestehen. Aus der Lösung von Eämatoporphyrin in 
warmer Natronlauge scheidet sich nach Nencki und Sieber beim 
Erkalten die Verbindung Cj0H;i7NaN2O3, H^O in Uemen Drusen brauner 
doppelbrechender Krystalle ans. Das Ssdz |st in Wasser bedeutend 
leichter löslich als das Chlorid, aber nur wenig in kaltem AlkohoL In 
Wasser leicht löslich sind ausserdem nur noch das Kalium- und das 
Ammonsalz. Salze mit anderen Metallen erliiilt man aus dem Xatrium- 
saJz durch D(>yi{M'lzei-sctzung. Essigs^lures Zink gab ein amorphes Salz 
von der ZiisaninieiLsetzuii^ CjcJIjj.ZnN.^O^, H.,0, salpetersaiires Sill>er 
ein Salz, welches annähernd iVw Ziisanmicnsetzung hatte. 
Die Salze der schweren ^MctaJlc sind unlöslich, das Dariuni- iiiul 
Caldumsalz nahezu unlöslich in Wasser. Auch die Metallverbindungen 
vertragen das Trocknen in höherer Temperatur nicht 

Von den Metallverbrndungen des Hämatoporphyrins lässt sich eine 
Lösung des Zinksalzes leicht in der Weise darstellen, dass man eine 
ammoniakalisch gemachte TT,Lrnato]X)rphyrinlösung mit etwas Chlorzink- 
lösung versetzt Das alkalische Spektrum verschwindet und an seine 
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Slollo tritt (las , .metallische" Spektrum (Taf. 11, 5<li. Diese rmwantlliinR 

der Spektn-ii vollzieht sich j<Hl(K li s ehr längs a m und ist oft erst nach 

Stvmflfn vollendet. Die (ieschwiiidiykeit der Reaktion sch"int nach 

llanuuarsten von dem Geluiit der 1' lüssigkeit an Zink und der 

Alkakscenz aJi>zuhiuigen. Im Gegensatz m iem UrofaUin zeigt eine 

LOsimg' des reinen Salzes keine Spur einer Fluoiesoenz. Das Spektrum 

der Zinkverbindmig ist zuerst von Mac Munn nnd danach Ton 

Hammarsten ond von Garrod^) beschrieben worden. 

Solche Metallsalzc dos Hämatoporphyrins lassen sich nach Riva 

und Zoja auch darstelkin. wenn man eine Lösung des Farbstoffes in 

Amylalkohol (einen lunylalkoholischcn Hamauszug) mit Salzlösungen 

versetzt ; fallen dann die Metallverbindungcn ans. 

Die Bildimg des Niederschlages erfolgt leichter, wenn inan vor dem Zusatz 
des SaIbbs dfem Amylalkohol ein wenig Amnumiak hinzufügt und dieses doroh 

cUe «forderliche Men^<> Äthylalkohol in Xösimg bringt. Zoja liut »o Niederschläge 
efhaiten mit Chiorculcium imd Chlorbarium, Chlorzink, Bleiacetat, Quecksilber- 
ohlorid, Zinnchlorür, und auch mit Chlorammon. Die Niedendüige laasen sich 
durch Waschen mit Amylalkohol und mit Äthylalkohol von anderen farbigen 
bubatanzen (Urobilin) befreien und ceben dann, m Alkohol Bust>endiert, das 
metallißche Spektrum: nur solMlnt die Lage der Stoeifen, ihre Breite und Intensit&t 
nach der Art dos ^letallea etwas verschieden 7.11 sein. Behamlelt man sie mit 
Xatriumcarbonat oder Natriumhydrat, so erhalt man farbige Flüssigkeiten, welche 
•ffMohfalls das metallische Spektrum darbieten. Ihm Lösimgeik m aalzsäurehaltigem 
Wasser sind prächtig violett rot und zeigen das saure Six>ktnim, und dieses wird, 
wenn man die Flüssigkeit ulkalincli macht, zum alkalischen Spektrum. Nur der 
Biaiiliedersohlag macht eine Ausnahme. Das Blei fiUlt auch andere Farhstoße» 
deren Spektren in der Lösung mit zum Vorschein kommen, und aussenlem körmen 
zu^eich aucli mehrere Spektren lies Hämatoporphyrins nebeneinander auftreten, 
z. B. das saure und das fünfbandige alkalische, i^oja hat in den Lösimgen des 
Bleiniederschlages oft auch nocli einen breiten Streifen in der Mitte swiflohfin F 
und G, von iler Lage des zweiten Luttinstreifens, lxH)bachtet. 

Der ZinkniederBohlag ist flockig und braun, unlöslich in Wasser, Amyl- 
alkohol, absolutem Alkoliol, Äther imd Chloroform, löslich in konzentrierter und 
schwacher Natronlauge, in angesäuertem Alkohol imd in konzentrierten imd ver- 
«Ünnten Hineialiftimn; in zwm Versuchen von Zu ja gingdaoelbe l>ei \'erwcndung 
eines Überschusses des Fällungsmittels ( alkoholisch -ammoniakatischer Zink- 
lösung) wieder in Lösung, und nach 12 — 18 Stunden hatten sich an der Wand des 
dlases Gruppen kleiner roter, in Alkohol unlöslicher Krystalle abgesetzt. Die 
beabsichtigte Darstellung solcher Krystalle gelang jedoch nicht. • — Der Baryt- 
niederschlag war ziegelrot, der mit Zinnchlorür erhaltene Niederschlag oft rot. 

Nach .Zoja versi hwindet in einer alkoholisch - ammoniakali- 

sehen H&matuporphyrinlösung nach einiger Zeit das alkalische 

Spektram und es tritt das metallische an seine Stelle; auch beide 

Spektren nebeneinander können zur Beobachtung gelangen. Eine, älm* 

liehe solche Ammonvcrbindung erhielt Saillct') bei anhaltendem 

Kochen einer animoniakalischcn H<ämatoporj)hyrinlösimg. 

Die anfangs hellroscnrote Ixisimg wird bald dunkelrosenrot, weist aber 
zunächst noch das alkalische Spektrum auf; bei weiterem Koclien tritt an die 

^) Hammarsten, Skandin. Archiv 8. 329. — Garrod, ». a. O. 18. 613. 
«) Saillet» Ktm de m«d. IC 648. 
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Stelle dieses ein dem des Sauerstoff -Hämoglobins täuschrad ähnliobes; auf Zusatz 
von Säure erscheint jetzt sogleich das saure Spektrum. Setzt man das Kochen 
der anunoniakalischen Lösung imter Ersatz des verdunstenden Waoaen sehr lang 
fort, so beginnt sich ein an der Wand des Gefässes haftender NiedezMhk^ abzu- 
scheiden; löst man den Niederschlag nach dem Erkalten in .Ammoniak vmd neu- 
tralisiert oder übersättigt die Lösung mit Salzsäure, so fallen langsam blutrote 
Hocken aus, wftiu«nd das Qnveiftnderte Hämatoporphyrin in Lösung bleibt. 

Nach dem Waschen des Niederschlages mit angesäuertem Wasser erweist 
nohder Kiederaolüag als unlöslich in Petroläther, Käsig- und Sohwefeläther» Chloro- 
fofm, IGnerRls&nreB und in angesäuertem Wasser. Br ISst rieh sehr wenig in 
Was.ser und in Alkoliol. weni^ in angosäuertoin Atlu r, etwas besser in angesäuertem 
AljKohol, gut in Eisessig, sehr leicht in den Alkalien. In Gegenwart von Alkali 
bt die Viwbindung leionter lösHdi in Wasser als in Essig- un4 in SohwefeKther. 
in Ofl g on w a rt einer Mmeralsäure leichter lösli( !i in den beiden Athern als in W^vsscr. 

Die Unlüsliohkeit der Substanz in Sauren \md in angesäuertem Wasser» 
und die leichte LSsliohkeit des Himatoporphyrins in ihnen ermöglicht eine sehnelle 
und vollständige Trennung beider. M;in s-iuert mit einer Mineralsäure an und 
schüttelt mit Schwefeläther. wobei sich ein Teil der Verbindimg löst, der andere 
Ten ridi In Flocken an der Grenisohioht absobeidet, vfthxencTdM fKmatopor- 



Uemisch von Alkohol und Athor. 

Die LBsm^i^ besitzen eine dnnkelRMenrote, vtm der des Hftmatoporph3nrins 

verschit^len'- F.irf)e, die in neutratal, sauren und alkalischen Iir)s\mgen nicJit vor- 
sciiieden ist. Die Lösung (in Alkoliol, Essigsäure, Alkalien) besitzt ein zwei» 
bandiges, dem des rednaerten HKmatins sehr fthnlidies Spektrum, weshalb 
Saillet die Substanz als eisenfreies Hä niochro mögen bezeichnet. De r a im 
Spektrum des reduzierten Uämatins entsprechende Streifen ist wie dieser sehr 
dunkel, seine MBtte mitspricht X 663; der andere, nidit bis b reichmide, ist sehr 
blass und nicht so scharf Ix-grenzt wie der erste (mittlere Wellcnlänijp ?. 527). 
Das erste Band verschwindet erst bei st^lir st4^rker Verdünnung und ist in einer 
fast farblosen Lösung in saurem Äther noch sichtbar. In der Beständigkoit dM 
Spt'ktnims in neutraler, saurer und alkali.scher Lösung ist diese Wrbindung vom 
reduzierten Ifaniatin verschieden. Die in Wasser su.spcndicrte Substanz zeigt ein 
dem der Zinkverbindung ähnlielies Spektrum (Taf. II, 5d), unterscheidet sieh VOn 
ihm aber <ladtireh. dass das r.-ehtc Band nicht dunkel ist. Die Mitte des ersten 
Streifens liegt auf X ö8U, die des zweiten auf /i ö43. Bei gelindem Erwärmen mit 
Sohwefelsäuro oder beim Kochen mit Salzsäure geht die yerbindong wieder in 
das saure Hämatoiiorpii^Tin über. 

Itoi der Dar.sb'lluiig von rnM-rythrin aus roton I ratsodiincnten 

narli den: \ erfMlircii von Hiva und /oja liat (larrodM wiiMlcrholt 

aucl. (I;is iiiet;illis( l'.' Spektruni <les Iläniatopurjihynus im aniylalküholi< 

j<cheii Au.szug der r>cdiincnU; zu Gesicht bekonimeu. 

Der Farlntoß loste rieh auch in Chloroform mit roter Flarhe, ferner in 

Essigäther, sowie in lieissem absolutem Alkohol, aber nicht in kaltem. Ammoniak 
und Easigsäuru Hessen das Spektrum unverändert, J^lineraisäuren verwandelten es 
sofort in das saure; die Losung in Esrigäther seigto nach einigen Standen ein dem 
neutralen ähnliches Sy)ektmm. Die Substanz konnte dem Amylalkoliol durch 
Schütteln mit konzi^ntrierter Koclisalzlüsung entzogen werden, während daa Uro- 
er\-thrin im Amylalkohol bUeb. Das gemümliehe Hftmatoporphyrin ^it aus 
dem Amylalkohol nioht in die Eoohsahdösung dber. 

4. Farbe. 

Die Lr»sunpon dos lliiinatfqioi j)hyiiiKs von der noinheit. \vi(» man 
CS nach dem V<'ifahr«'n von (iarrod aus Harn (und ebenso aus Ulut) 

1) Garrod, Jouxn. of PhysioL 16. 117. 




Die Hocken l&sen sich in 
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gewinnt, besitzen alle eine schön rote Farbe mit einer Beimengung 
von Blau. Schwache Lösungen sind von dor Farbe einer verdünnton 
Pormajiganathisimt: oder <'iiK'r iK'nfralon LackmuslösunR (ritsonrot, pink\ 
stärkere L()simg<>n könnoii als kirsch- und purpurrot bt^zcichnct werden. 
Die Verbindungen mit Mint^raJsäuren und die mit Meüillen sind in 
ihren Lösmigon lebhafter rot und etwas mehr nach Blau hin gefärbt, 
als die Lösungen des Hämatoporphyrins in Alkohol für sich oder nach 
Znsatz von Ammonlald; diese ^yaUcafische'* Lösung ist etwa« gelblich 
Tot. — In Lösungen der nnreinen Substanz ist dem ursprOnglichen 
Rot Gelb und Brann beigemischt 

6. Spektrum. 

Die für <lie Boschroibung gewählte Bezeirlinung dor Spektren, die 
Garrod 1) folgt. ont.s})richt nicht ühorall dem chemischon Zustande, 
den der I^'anie zum Ausdruck bringt. Doch wird es sich cmpfehlcpi, 
sie iVorderhand beizubehalten. Einige dar Spektven sind einander ausser- 
ordentlich Ähnlich; fOr die Erkennung der einaelnwi und die Unter- 
scheidung Ton anderen ist es unbedingt nötig, «ich Aber den Ort der 
Absorptionsstneifen mittels diw Skala za nnterrichten. Man sieht» die 
Spektren nur dann doutlich, wenn die Lösung in der zur Cntersuchung 
gelangenden Dicke der Schicht eine ausgesprochene rote Farbe besitzt 

Der im folgenden gegebenen Darstellung liegen hauptsächlich die 
Angaben Ton -Garrod und Hupperts eigene Er&hrungen zugrunde. 

Neuere Untersuchungen, insbesondere für die Zwecke gerichtlicher 

Untersuchungen, ' rühren Von A. Schulz, T a k a y a m a , L e w i n - 
M i e t h o - S t e n g e r , R o s t - F r a n /. - II e i s e 2) her. Hier wurde an den 
älteren rntorsch<Mdungen festgeliidten, da dieselben besonders au£ die 
Verhältnisse im Uam zugeschnitten sind. 

a) Das saure Spektrum. Das Tafel II, 5 a abgebiMete Spek- 
trum beobachtet man in der Flüssigkeit, welche man erhält, wenn 
man den nach Garrod darg<»stellten PbosphatnifHlerschlag in Salzsäure- 
haltigeui Alkohol löst otlor mit schwefesäurebaltiuem .Alkohol auszieht 
(C. I. 1. a. u. b. S. IHl^ö). Der erste im Orange zwiscben ( S'H) imd D ') E 
gelegen»' dunkle Streifen a hat verwaschene lländer und überragt mit dem 
rechten Rande D um ein Weniges. Der Streifen-Y im Grfln D 42 E—D 77 E 
ist viel dunkler als a, aber anch nicht scharf begrenzt Von seinem linken 

^) G»rrod. Jonni. oL Physiol. IS. 607. 

■) A. Sehnlz, Aich. f. Phynolog. Sappl. 271. 1904. — M. Takayams, 
Viorteljahres.schr. f. gerichtl. Med. 2t). 239. 1905. — L. Lew in. A. Miethe, 
£. Stenger, Pflügers Aich. 118. 80. 1907. — £. Rost, Fr. Franz, 
B. Heise, Mittefl. d. Refdaweeiindfaeitaaiiita 1907. Bkrah. Ztrbl. VL N. 1890. 
1907. — Arbeiten ans dem Kaiaerl. Gemindheitaamt 1908i Oktober. 
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Ihmd erstrockt si( h nach (lolb hin. otwa bis D15E, ein schwacher 
Schatten, itler au seinem linken Ende etwas dunkler ist. Diese Vers Uukimg 
des Schatteoa wird aJs das Band ß iieaseiclmet' In der Abbildung ist noch 
eine VerdtinUtuig des Spektnuns daigestellt» die sich nngefiUir tqh E 
riolettwärta erstreckt; sie gehört wesentlidi dem Urobilinstreifen «tu 
mid ist, wie Gar ro d zaexai nadiwies, in Lösungen von jmstem. Hämafto- 
porpliyrin, wie man sie z. B. durch Extraktion der sauren Lösung 
des Phosphatniederschlags mit Chloroform erhält, nicht zu sehen. Sehr 
konzentrierte Lösimgon roiner Substanz zeigen nach Garrod aber 
noch einen bbisseii Schatten, der von E ein wenig ül)er b hinausragt» 
also eine and<'re La^^e besitzt als der rrobilinstreif^'n. 

Nftoh Garrod ist die in Welleidäiusen au^edrüokte Lage der Streifen für 
9 ^ X Sn—B«!, ß ^ X 676^-665» v » /SST— ML Naoh Pamentier^) o <= ^ 
60e,5--m Ä Ö76--666, y » i 6S8--630. 

Das Haure Spektrum erhält man auch, wenn man'oine Lösung des ., alka- 
lisehen'' Hämatoporphyrinä mit einer jUineralsäure versetzt oder eine Metallver- 
bindimg des Fubttolfes mit d^wr HliMvalifture behandelt, nioephonftme v«Äftlt 
sicli nach Carrod gegen das alkalische Hämatoporphyrin wie die andcKoa 
Mioeralsauien, zweifach saures Phosphat bewirkt oiese Veränderung aber erat 
dann» ivenn ein hoher Grad von AdcBtftt erreicht ist. Zuaats von ISarigeäiixe m 
einer Lösimg de» freien Farbstoffes ruft das saure S})ektnim aber nicht hervor 
(Nene kl und biieber). Wascht man eine saure Lösung des HämatopoxphyiiiiB 
in Chloroform mit Wasser, so tritt nach Oarrod das neutmle md diM *^1hf>ilinflhf>, 
naoh Salkowaki') das alkalisohe Spektnim auf. 

Der sich an die linke Seife von y anschliessende Scliatten ist nach (Jarrod 
in sehr konzentrierten Lösungen gleichmässig dunkel; bei fortseli reitender Ver- 
dünnung hellt sich die unmittelbar an y angrenzende Stelle des Sohattena auf 
und endlich löst sich ,/ als selbständiges Band ab; bei \veiten>m Verfiünnen TW* 
schwindet ,J und zugleich werden die beiden anderen Bänder an der Rot söge» 
kehrten Seite zuerst schmaler, dann behalten sie die erlangte Breite und ver- 
blassen im ganzen. ■' bleibt aber am l..äagatai sichtbar. Für die Identifizienmg 
sind also die dem \ iolett zugekehrten Ränder der Streifen die wichtigeren. 

Die Lage der Blinder ist keine konstante; sie hängt zum Teil vom LÖ8ungs> 
mittel ab. Die Streifen rücken naoh Garrod um so mehr nach Rot au, je höher 
das Molekulargewicht des Lösungsmittels ist, wie Untersuchimgcn mit Wasser, 
Äthyl- und Amylalkohol, Chloroform und Brumoform ergaben. Doch ist der Unter- 
schied nur gering, l^i Verwendung von Athjji^kohol statt Wasser als Loeungs- 
mittel rüekt der rechte Rand von a um ungefäur zwei Dritt<^l des Absfamles zweier 
Teilstriche der Skjila, welche der Abbildung der Spektren beigegeben ist, und 
der rechte Rand von y um nicht ganz einen Teilstrich nach links, und l>.'i Ver- 
wendung von Chloroform statt Äthylalkohol t)eträgt die Verschiebung der Ijeiden 
Bänder ungefähr ein Drittel und zwei Teilstriche. Enthält das Chloroform Alkohol, 
so ist die Ligeverändcrung der Sta'ifen nur sehr gering oder gar nicht wahmehinbar. 
Zwischen Äthyl- und .\jnylalkohol findet kein Unterschied statt. 

Auch die Acidität ist nach Garrod von Einfluss auf die J^ge der Streifen- 
Zusatz von Sauie zur Löstmg verschiebt sie nach Rot. Dieser Einfluss der iSauxe 
aobeint aber unbedeutrad au aein. 



M H. Farmen tier, Thftse de Paris 1905. 

(Sarrod, a. a. O. lo. III. — Garrod, a. a. 0. Ifi. llfiw 
Zeitaohr. f. physiol. Ch. 16. 293. 
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b) Das alkalische vierbandi^e oder schlochthin das al- 
kalischt' SjK>ktrum (Tafel II, 5 b) hat einen schmalen Streifen a mit 
stark abgeblassten. Rändern in Rot (C 40 D — C 57 D), eineu zweiten ß 
in Grün, der als Bchmaler Schattea nahe bei D beginnt und desaen 
dmÜDelato SteUe die Lage DIOE— D42E loimummt; er bdrt da auf, 
wo y dm sanren Spdctrams beginnt Der dritte, y, liegt gleichfiüla in 
GrOn bei D76E — E8F und deckt mit aesnem rechten ^«rwaacbenen 
Rande E. Der \'iertc, b, auf der Grenze zwischen Grün und Blau, 
reicht von E26F — F9G, greift mit dem rechten verwaschenen Rande 
über F hinaus; er fällt nahezu mit dem Urobil in streifen y und mit ß 
des Urocrythrinspektrums zusammen; bei schwacher Beleuchtung geht er 
ohne (ironze in die A'oni violetten Ende hereinras;enJe Verdunkelung 
de„s Spektnmis über. Von den Streifen sind a \md ß die blassesten und 
gleich dunkel, y ist dunkler als diese und b am dunkelsten. Fehlt a 
nnd wird h übeirsehen, so kOnnen die b^dea ftbrigen Binder zn einer 
Verwechshmg mit dem metaUiscben Spektrom Anlass geben. 

NMh WeDenlSageQ (Garrod) a » ^ e2a~618, ß - X M7— y^X 

641—526, 6 = Ä 512—491. Nach Parmentier a » i 686— 614 ß ^ JL m—SBS, 

y = JL 541-^26, 6= y 512-^90. 

Dieses Spektrum ist das Spektrum des freien Hämatoporphyrins. Man sieht 
es an der Flüssigkeit, die man erhält, weim man den nadh Garrod daigestellten 
PhoBphatniederschlag aus Uam mit sekwefelsäurehaltigem Alkohol ausaeht und 
den Auszug (mit Ammoniak) alkalisch macht (C. 1. 1. a. ß. S. 1336); die Lösung ent- 
hält aber dann doch Urobilin. Olmo den Urobilinstreifen kann man das Spektrum 
an dem Chloroformauszug beobachten, den man erhält, wenn man die Loeniig 
des Phosphatniederschlages in einer SSnre mit Chloroform schüttelt, ebenso an der 
alkoholischen Lösung des Abdampfrückstande» des Chloroformauszuges (C. I. La. 
nnd d. S. 1336). Naw einer aolohen alkoholischen Löeung ist das Spektrum der Ab- 



Auszug des Harns bieten &na Spenrom du*, aber sn^^di mit dem des Urobüins 

und des Uroerytlirins. 

Bei fortsoixreitender Verdünnung verechwindet zuerst der Schatten vor ^ 
dami daa Band in Rot, die Breite aber der SMEen ist wenig Tefiädert, so taage 
■ie sichtbar sind. 

Auch im alkalischen Spektrinn ist nuch Garrod die I^go der Bänder ab- 
hängig vom Lösunj^smittei und vom (inui der Alkalescenz. iSetzt man zu einer 
wässerigen alkalischen Lösong wenig Alkohol, so rSeken alle vier Bunder etwas 
nach Blau zn. auf Zusatz von melir Alkohol nehmen « imd ß wieder die l^it^c ein, 
wie in der wa-saerigen ].,i>.simg, die leiden anderen bleilx?n aber nach Jilau ver- 
BOhoben. Eine LSrang des Farbstoffes in reinem starken Alkohol zeigt / und S 
mehr nach Blau, y mehr nach Rot zu. als eine wässerige Ij<).sun^. so flass das Spek- 
truiu mehr in die Breite gezogen erscheint. — Eine Erhöhung der .Vlkaloscenz 
verrückt das ganze Spektram naoh Blau. — In einigen Fällen hat Garrod bei 
Ciegenwart eine« t^berscliusses von Ammoniak noch ein breites Rind in iler Mitte 
zwischen F imd G, von der I-age des zweiten Luteinbandes gesehen, und dieselbe 
Wahrnehmung machte Stokvis*) an einer Lörang ym Bftmatoporphyrin in 
AlkaU, das durch Fällen mit Easigsäure gewonnen worden war. Ein gleiches Band 
beobachtete Saillet bei einem Oxytiationsprodxüct des Häniatoporphyrins (B. ö.). 




Saillet, der Essigäthcr- 



^) Garrod, a. a. 13. 612. ~. Stokvi«, Tijdsohr. a. a. O. 416. 
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■ Bnigiftiun und andar» organiaehe SSmm -vMtodera dM Spekfcmm nicht, 

Sabsaure führt es in das saure über, zwcifacli saures Pliosphat nur bei starkem 
Audftaam (Garrod/, aaunoniakalisoiie Chlorziaklösung in das metallisohe. Macht 
maa dne LBatmg, -«elehe neben HKmatoporphyrin nodi üiobiUn enthllt, erst 
mit Ammoniak alkalisch tmd darauf mit Kssit;säure sauer, so aieiht man das ul- 
kaliaohe äpektruiu des Uämatoporphyrins neben dem sauren des Uiob&tins (Garrod. 
nnd'HopKinfl). Le Nobel hat coerst darauf aufmerksam gemaeht, 4am tanth 
oinc schwach saure HämatoporpIiyrinlortTinj^ da.H alkalische Spektrum zeigt: ver- 
setst man dejuentspreohend eine stark saure Lösung mit Alkali, so kann, lange 
benroir die sDokfiMhe Reaktkm heT|$esfcellt ist, das aDmiaohe . Spektnim zum Vor- 
sehein kommen. 

c) Das fünfbandigealkalische S|K>ktnnn unterscheidet sich 
von dem gleichnamigen vierhandigen [lediglich dadurch, dass in ihm 
noch ein mit dem linken R;mdc aa C angreazeades sciimales Band im 

Rot (Kxtraband e) zu sehen ist. 

Da8sell>e ist bald blasser, bald dimkler als a des aOcaliBchen Spektrums; es 
aohUeast sich an die vom roten Ende in da.s S]x>ktnmi hineinragende Verdanknlniig 

an und es ist deshalb nicht immer ein l'rt^^il darüber zu gewinnen, ob es zugegen 
ist oder nicht. Mac Munn. der es zuer.st .sah. war der Meinung, dass wenig.stena 
das Extraband von einem anderen Farbstoff als dem HämatoporphjTin herrülipe, 
und in dieser .iVnsioht sind ihm aiiden' t^efoli^t. L(> X(»l>f>I schreibt das fünfbanflige 
Spektrum einem von ihm „Substanz B " oder lsohaiuatopor{)]iyriii Ijeiuumten 
Farb.Htoff zu. Nencki und Sieber Italien je<loch gezeigt, dass dem salzsauren 
Hämatoporpliyrin Ix'i Abwesenheit aller freien Salzsäure ein solches Spektnim 
zukommt, und ähnliches hat Ha m marsten -) beobachtet. Freies Hämatopor- 
phyiin und ein Salz desselben können nebeneinander vorkommen, und TOn drai 
JMingenverhältnis beider würde die Stärke des Extrabandes abhängen. 

Mit dieser Deutung des Spektrums stellen einige andere Beobachtungen im 
Einklang. Extrahiert man Harn mit Amylalkohol, -n / ii^t der Alkohol das \-ier- 
bandige alkalische Spektrum, das fibif bandige. aWr nach Zoja dami und nur dann, 
wenn der Harn vorher mit Essigsäure och-r Salz.säure versetzt war; Salkowski 
sah an dem Amylalkoholauszng des mit Salz-säure angesäuerten Harns da.s saun» 
Spektrum, (iegcn eine LÖsimg von alkalischem HämatoporphjTin in verdünntem 
Alkohol vorhält sich der reine Amylalkohol wie gegen den nativen Harn; war der 
Amylalkohol aber erst mit vcrdünntf r S:il/>äure, dann mit Wasser gewaschen, 
so bietet er nach Garrod, wenn er mit der Lösung des freien Hämatoporphyrina 
geschüttelt worden ist. clas fünf bandige Spektnun dar. — Zoja') l)eobachtete, 
dass die Ixisimg eines Zinkniedersohlages m saurem Alkohol beim übersatt igea 
mit Ammoniak das saure Spektnim in da.s fünfbandigo alkalische verwandelte« 

dl Das neutrale Spektrum. Kiii solciies stellt das Spek- 
trum Tafel II, ") r dar. Es erscheint aus dem sauren und dem alka- 
lischen zuöanuneiiges<d/.t. In demselben eiitspierhcn a, j3 und tlem 
stark nach Rot vorgeschobenen sauren Spektnim; a des sauren Spek- 
trums fällt mit o d£6 alkalischen zusammen, y sauren Spektrums ist 
mit ß de« alkalischen zu einem Band vereinigt, h im neutralen Spektrum 
ist das etwas nach Blau gerückte f 'fSes alkalischen Spektrums, « im neu- 

>) Osrrod und Hopkins. Joum. of Physiol. 20. 128. 1896. — Le Nobel, 
Pflugers Archiv 40. 510. 512. 1887. 

*) Le Nobel, Pflügers Archiv 40. 6-4». 1887. — JNenoki und Sieber, 
Arehiv f. exper. Ptethol. 24. 436. — Ham marsten, Skandln. Archiv 8. 326. 

^) Zoja. Archivio italiano, a. a. 0. 5 vi. 13. — Salkowski, Zeitsohr. £, 
physiol. Ch. lö. 2Ui. — Garrod, a. a. O. 15. 115. — Zoja, a. a. O. 25. 
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tralen Spektruin hat dieselbe Lage wio b im alkalischen. In der Ab- 
bildung, welche Saillet^) von dein neutralen Sj)ektniiii qibt, er- 
scheint Y als das zweiteilige ß des alkalischen S[)ektrunis. Dieses Spek- 
trum scheint das der Verbindung des ^iäniatoporphyrins mit einer 
schwadiea S&ure oder ittit Heaig'eitttf stufcöii Sftiira;ztt säiii.; 

InWellenllngeii avmäß ^ Ä 615-416, v - jl 07«-m < -> ^ 

e = ^ 512-486. Nach Parin entier a = A. 626—680^ ß JL 617—612, y - 
JL 6 = X 541— Ö20, e =^ X 512—482. 

' Bas md )st gezeicrfmet liaeh cbin Spektrom, welduM Ohlorofocm darbot, 

dus nach der Vorsclirift von Clarrod mit der Lösum; des Phosphatniederschlages 
»US Harn in viel konzentrierter Essigsäure geschüttelt worden war (G. 1^ 1. a. d. 
8. 1337). Über daa ZuBtaadekoiimieQ nncT die VerSadenmgen des Spektnune 
macht Garrod *) noch folgende eingaben. Man sieht es in Chlorofomilögungen 
des (satmn) Farbstoffes aus Harn, wenn diese mit Wasser gewasohen und mit etwas 
Alkohol gekKrt worden waren, oder wenn niMdi freiwilligem Verdmuten des C9ik»io> 
fonnfl der Rückstand in Alkohol gelöst wurde. Wirrl das Chloroform mit dem 
neatxalen Spektrum noch \^-eiter mit Wasser gewaschen, so erscheint das alkalische 
Spekfanim. — Auf Zusatz von xw«i£ao]i saurem Alkaliphosphat zn einer LSenng 
von neutralem Hämatoporphyrin in verdünntem Alkohol tritt erst das alkalißcho 
Spektrum auf, dann, wenn die Lösung bereits stark sauer geworden ist, wieder 
das neutrale und endlich das saure. — Im AmylaDcoholaiuzug des Harns verwandelt 
sich das alkalische Spektnim auf Zusatz einer sehr geringen Menge Salzsiiurt^ in 
das neutrale. — • Eine .Spur Alkali fülirt nach Garrod das neutrale .SjMktrum 
in das alkalische über. Tetmchforkohlenstoff nimmt aiia der Lösung mit dem 
neutralen Spektnim den Farbstoff sehr leicht auf, alx>r mit dem alkalischen 
Spektrum. Saillet Hivh das neutrale »SjK'ktrum bei dem nach »einer Art (C. U. 2. 
S. 1341) dargestellten Farbstoff, sowohl, wenn er in reinem Alkohoi oder in reinem 
Schwefel- odsr- Ess^ther gelöst war, ab bei Ge|^mrt toii EwBigwfture oder 
Oxalsäure. 

Von der Chloroform K'>sung, welche die Abbildung geliefert hatte, wmds das 

Chloroform abgedunstet. Es hintcrblieb eine stark essigsaure, schön rosenrot© 
Flüssigkeit, welche zwar noch ein neutrales Spektrum zeigte, aber mit etwas 
anderer Laoe und Form der Streifen. Es waren a und ß etwas mehr noch D zu 

ferückt. ;/ lx^sas.s die früiiore I-iße und Breite, war aber nicht mehr am linken 
lande, .sondern in der Mitte am dunkelsten; d reich t*; jetzt bi.s b und war links 
abschattiert, f war etwas schmaler imd sehr blass geworden. Nachdem auch die 
übrige Flüssigkeit verdunstet war, blieb ein kirschroter Rückstand zurück, der 
sich, wie auch Gar r od an solchem Rückstand beobochtot'e, selir schlecht in 
Alkohol löste; er löste sieh aber leicht nach Zufügen von Salzsäure. Jetzt war 
das t^'pische sanre Spektrum zu sehen, danelx'U aber noch 6 und « des neutralen 
Spektrums (etwas blasser als im neutralen Sjjektrum), und dieses Spektrum 
hielt sich wochenlang. Ammoniak rief sofort das gewöhnliche alkalische Spektrum 
hervor, nach Zusatz von Salssäure trat aber wi^er das zuletst besobriebene ge- 
mischte Spektrum auf. 

e) Das metallische Spektrum ist das Spektrum öd Taf. II. 
Es ist dem des Sauerstoff-Hämoglobins ausserordentlich ähnlich, unter- 
scheidet -siich von ihm jedoch dadurch, dass der zweite Streifen, ß, dunkler 
und schm&ler ist als der im Hämoglolnn^pektram und mit seinem rechten 
Rande nicht his an E heranreicht; a liegt bei D — ^D25E, oder, irenn 
der Streifen hreiter ist, bei C96D— D90E, ß bei D59E~-D90E. 

1) Saillet, Revue de m^ 16. M4. 

*) Oarrod, a. a. 0. 17. SM. ^ Derselbe^ a. a. O. lt. 610 o. IS. 112 fF. 
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la sehr konzentrier teu Lösungea hat Garrod auch noch einen sehr 
schmideii, blassen Streifen xwisdien den beiden dnnkleren Bändern ge- 
sehen. Ober die Bildimg umd die Terwandlung dieses Spektmms vgl. 
B. 3. S. 13S4. 

In WeUenliogui a i- Jl ß ^ X SlSS-^BSS. 

Dts besondere metallische Spektrom der von S&illet daige* 
stellten Ammonvor])indiing des Hämatoporphyrins iatS. 1326 bosrhriebcn. 

f) Obwohl dio bis jetzt viorlicgcnden Erfahrungen über die Ab- 
häriRißkeit dor Spoktron von den Vorbindunj^on dos Hämatoporphyrins 
norli nicht ausreichen, sich in allen I'ällen eine iin;irifochtbaxe Vorstellung 
von diesen Verhiiltnissen zu machen, so ist doch folgende Auffassung 
gestattet oder wenigstens nützlich. 

Das alkalische (4: bandige) Spektrum ist das Spektnun des freien 
Hämatoporphyrins in alkoholiscber oder Alkalischer Ldsnng. 

Das saure, das alkalische 6 bandige und das neutrale Spektnun 
sind Spektren der Verbindungen des Farbstoffes mit Säuren. Das alka- 
lische 6 bandige Spektrum tritt auf in der iteutralen, von freien Säuren 
freien Verbindung des Hämatoporphyrins mit einer Mineralsäure. Das 
sauro Spektrum gehört derselben Art der Verbindung in Gegenwart über- 
schüssiger MinoraJsäurc an. Das neutrale Spektrum, ein aus dem saiiron 
luid dem alkalischen Spektrum wirklich oder nur sclieinbar kombiniertes, 
wird bcxjbachtet an der Vorhindung des Hiimatoporphyrins mit einer 
schwachen Säure (Essigsäure) oder geringeren Menge Mineralsäure, 
als zur Herstellung des neutralen Salzes lerforderlich sind. 

Das metallische Spektrum ist das einer eigenartigen Verbindung 
des Farbstoffs mit Metall, die verschieden ist von der, welche entsteht; 
wenn das Hämatoporphyrin in Alkali geltet ist 

6. Zersetzungen. Beim Erhitzen entwickelt das Hämatopor- 
phyrin, wie das FL'imatin, nach Nencki und Sie her, einen dicken 
Dam[>f und den Geruch nach Pyrrol. Es löst sich in warmer rauchen- 
fi«'r Sal[ Kiter säure mit roter Farbe, die Lösiuig wird darauf grün, blau 
imd gell); es verhält sich also ähnlich wie «1er Gallenfarhstoff l)ei dt-r 
G ine 1 in sehen Pr(il)o. Von .\atri^iunanialgam, sowii^ von Eisen und l^ssig- 
säuro wird e-s nicht augegriffen, Kochen mit Zum und Salzsäure in 
alkidiolischer Lösung fQhrt es dagegen in einen Kfirper über, welcher 
spektroskopisch grosse Ähnlichkeit mit dem Urobilin besitzt; nach dem 
Übersättigen der Reaktionsflüssigkeit mit Alkali tritt ein an Skatol 
erinnernder Geruch auf. — Alle diese Reaktionen hat Zoja auch an 
der Zinkverbindung des Hämatoporphyrins aus Harn wahrgenommen. 
Saillet^) sah bei dem mit Zinn und Salzsäure behandelten Hämato- 

1) Zuju, Archivio itniiano, a. a. O. 5; ArolÜTes itftL de BIoL 19. faao. 3. 
Saillet, Kevue de med. Ift. 547. 
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porphyrin aus Harn einen Str<^ifon in der Lage des sauren Urobilin- 
bandes. In der durch gelbe Salpetersiiutc grün gewordenen Lösung nahm 
Saillet zwei Streifen wahr, wie a und ß des sauren .S]>ektrums, aber 
breiter «nd deutlicher als diese und ein wenig nach links verschobea 
(sie könnten a und ß des sauren Bilicyanins gewesen sein)j sie reip- 
schwinden später. Mit Salzsäure "ond KaUnmchlorat mtd das Hftmato- 
porphyrin aus Harn niach Saillet achnell gelblich grfin, und die 
Löemig iveist dann ein bieites imd- donUea Band zwischen F und G 
auf von der mitÜeroi Wellenlänge X 

7 'Ober die Verbindung, in welcher das Häm'atopor> 
phyrin im Harn vorkommt, kann die spektroskopische Unter- 
suchimg Aufschluss geben. In den meisten Fällen ist am Harn über- 
haupt kein Spektrum wahrzunehmen; wo abw ein Hämatoporphyrin- 
SpektnuTi geseln-n wurde, waren dui Itcfunde verschieden. Offer wurde 
in Sulfonalharnen das alkalLsche Spektruni ganz o<ler teilweise gesehen, 
so 11 a. von Stokvis, Hammarsten, Salkow^ski, von G a r r o d 
auch im gewühuüchen Harn, seltener das fünfbandige alkalische Spek- 
trum (Copeman, Garrod). Ancb das nntaHiaclie Spektrum ist be- 
obachtet worden, so von Neusser, femer einmal im Dialysat eines 
Snlfonalharns Nron Stokvis und einmal von Hammarsten an einem 
in starker alkalischer Gärung begriffenen Sulfonalbam. Nach G a r r o d ^) 
ist im Snlfonalharn das Hamatoporphyrin ganz oder teilweiso als 
metallisches zugegen. Eine Verbindung des Hämatoporphyrins, welche 
das inetaliisclio Spi^ktnim besass, hat Garrod (B. 3. S. 1326) in Urat- 
sedimenten aufgefunden. 

In rix^roim^tiniinung hiermit stehen die Beobachtungen, wi lrho am 
Amylalkoholau.szng des Harns gemacht wnirdcn; Zo j a sah hier bloss das 
alkali.sclu- Spektrum, das fünfbandige alkalische nur dann, wenn der 
Harn vor der Extraktion mit einer Säure versetzt war; Harrod-) traf 
meist auch nur das vierbandige an, aber auch, wiewohl seltener, nm 
nativen Harn das fOnfbandige alkalische. 

l>as B. 5. dl S. 1330 gcsohiklert« Verhalten des sweifeoh sauren IHiosphats 

zu dem Hämatopoi'ijhyrin erkliirt, warum es im Harn zumeist als alkalisches zu- 
gegen ist. Dor Kam selbst verhält sich nicht anders, als eine lÄwong von zwei- 
mm sttonm ^osphat. Setzt man normalem Harn salssawes HXmatoporphyrin 
zu. so tritt nach Salkowski das alkalische Spektnun auf. Eljenso verhält sich 
nach Garrod ^) eine T«ä8ung von Hamatopoiphvrin, welche das neutrale Spektrum 
zeigt, zu Harn; maoht man eine Läeung von ffiüOMtoporphyrin in Harn (mit dm 
■IkaliMlien' Spektrum) mit zweiliaeli saavem Aflealiplimpliat ataik aaner, ao siaht 

^) Salkowski, Zeitaohr. f. physiol. C9i. Ii. 887. — Garrod« Joum. of 
Phyäiol. 15. 110. — Hammarsten. Skandin. Archiv 3. 330. — > Garrod« Bdin* 
bu^ med. Joum., Aug. 1897. 112 und a. a. O. .16. 117. 

*) Garrod, Jonm. of PhyioL VL 118. . 

*) Salkowski, a. a. O. SM. -r Garrod» ». a. O. IS. III. 
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man ein aus deiu sauren und dem alkalischen zusanunengeeetztes Spektrum; da« 
Wim, lUMih Hupperts Auj^Msung, du nentmle. 

Wenn das fünfbandige alkalische Spektrum das Spektrum einer voa über« 
schüflsiger Säure freien Verbindimg des Hämatoporphyrins mit einer Mineralsäura 
datstelA, so besteht keine besondere Schwierigkeit, aas Auftreten dieses Spektrums 
im Harn zu erklären. 

Die Wahmehmanc des niftallischon Sj^ektnims in ammoniakalisclicm Harn, 
steht im £inklang mit ded Beobachtvmgen Zojas (B. 3. S. 1325} über das Ver- 
halten des Ammmiitlni mm BXm»topdiplg^riiL 

Neben dem Hämatoporphyiin selbBt entbllt der Harn noch ein 

Chro mögen des FarbatoffB. 

In Harn, welcher für sich kein Spektrum erkennen lässt. kommt öfter auf 
Zusatz von Alkali das alkalische, auf Zusatz von Säure das saure Spektrum zum 
VoxMhein. — Fällt man naoh Eiohholz Fteberiiam durch Sättigen mit neu- 
tralem Ammonsulfat und löst den NiwU-rsclilaj; in absolutem Alkohol, so sieht 
man in dieser neutraJen Lösimg nur einen Streifen in der Lage des Urobiüa- 
bamdes, zu dem sieh auf Zusatz Ton Sätoe noch das Band, des sauren Ittmato- 
porphvTins zwisehon T) und E gesollt. — Xacli Riva und Zoja werden die amyl- 
alkoholischen Auszüge aus üam beim Stehen dunkler, die Bander des alkalischen 
Spektrums werden dentüsber und ss tritt dM? vorher nieht riehtbaie Strrifisn a 
auf. Saillet •) sah in dem bei künstlicher IJeleuchtung hergestellten Es.sigäther- 
auszug des mit Essigsäure versetzten normalen Harns im Sonnenhcht die Menge 
des ffimatoporphjmns auf das Vierfodie steigen. 

Da dm Hämoohromogen (re<luziertes Hamatin) durch selbst schwache 
Säuren zu Hämatoporphyrin zersetzt wird, so könnte man in ihm die Mutter- 
Substanz des Hämatoporphyrins vermuten. Aber es ist wohl nicht wahrscheinlich, 

daas die.ser leicht Sauerstoff aufnelmiende Körper im Harn vorkommt; aueh ist 
sein Spektruju im Harn nicht einmal andeutimgsweise gesehen worden. 

('. Nachwois. Ans dor Farbe des Harns lässt sich, woiiii er 

nicht so dujikt'lrot ist wio. SuIfouallKirn, kein Schluss auf die Gegenwart 

des HämatujMjrphyrins im Harn oder gar über seine -Menge ziehen; der 

rötliche Schimmer, \velchca der Hain öfter besitzt, rührt zumeist vom 

Uroerythrin her. 

Die direkte spektroskopische Untersuchung gibt 
auch nur in seltenen Fallen Au&chluss; die allgemeine Verdunkelung 
des Spektrums durch andere Harnfarbstoffe und der geringe Gehalt des 
Harns an Hämatoporphyrin erschweren die Wahrnehmung. Manchmal 
tritt aber hier noch auf Zusatz von viel Salzsäure das saUTOj auf Zu- 
satz von Alkaliliydrat das alkalische Spektrum fiervor. 

Welche Spektren am nativen Harn beobachtet werden können und wie sie 
SU deuten sind, ist unter B. 7. auseinander gesetzt. Im xumnalen Ham sah 

Garrod*) niemals f in HiimutopnrphyrinsjM'ktnnn, bei der Untersuchunu nielinrfr 
Hundert pathologischer Harne den Streifen in Kot nur vier- oder fünfmal; das 
metallisehe Spektrum ist wegen der allgemeinen Verdimkelung des Spekfarains 
durch aridere Farlistoffc oft Bohwer zu sehen, auf Zusatz von Siilzsiiurö tritt absf 
das saure Spektrum hervor. Die blosse Besichtigung ist für die Beurteilimg der 

») A. Eichhnlz. Joum. of Physiol. 14. 332. 1893. — Zoja. Arcliivio ital., 
a. a. O. 32; Archi\'es ital., a. a. O. — Riva und Zoj a, Gaz. med. di Tohno, a. a. O. — 
Saillet, Revue de lt. 651. 

') Garrod, Edinburgh med. Joum. Aug. 1897. 112. 
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Spektren iedooh nicht aiureiohend, für eine siehere Beurteilung derselben ist es 
oneriaaBlioh, die Lage der SteeÜen genau fetteoBteUen. 

Zum Nachweis des Hämatoporphyrins können zweierlei Ver- 
fahningsweisen dienen, die Fällung des Farbstoffes und die Extraktion 
desselben. 

I. Nachweis durch Fällung. 

1. a) Das Verfahren von Garrod ^) ist nicht nur unter den 
Fällungsmethoden» sondern überhaupt das beste; obwohl sich in der 
Regel ein Teil des H&matoporphyrins der Fällung entzieht» ermöglicht 
es doch in einfacher Art den Nachweis selbst so geringer Mengen 

Hämatoporphyrin, wie sie im normalen Harn vorkommen, und liefert 
zugleich ein reineres Präparat als andere Metlioden. Das Verfahren be- 
ruht darauf, dass Ix^i reichlichem Zusatz von Kali- oder Natronlauge 
zu Harn mit den Krdalkali{)ho.sphaten. offenbar in cheinisfher Bindung, 
das Hiiinatoporphyrin ausfällt. Auf 100 C( in Harn verwendet man dazu 
20 ccm einer lOo/oigen Lauge. Der Niederschlag wird gewascliLMi und 
mit säurehaltigem Alkohol behandelt, wobei der Farbstoff in Lösung 
geht. Diese Lösung ;:eigt das saure Six^ktrum des Hämatoporphyrins, 
bei alkalischer Reaktion das alkalische, auch wenn der Harn dird^t 
ein anderes Spektrum (B. 7) aufwies. Zur weiteren Reinigung entzieht 
man den Farbstoff seiner Lösung durch Chloroform. 

Das Hämatoporphyrin ist naoli diesem Veifihini sehon in 160 — 350 com 

pathologischem und in 200 — 400 ccm bis 1 Liter normalem Harn nachweisbar, 
doch tut man jedenfalls gut, grössere Mengen ix\ Arbeit zu nelmicii. Der Harn 
muas mit der Lauge einen so starken Phosphatniederschlag gebi'tu al> normaler 
Harn; man imtersucht also vor der Fiilhmg eine Probe im Reagenzglas daraufhin. 
Ist der Niederschlag viel geringer, was jedoch nur selten der Fall ist, so fügt man 
dem Harne vor der Fällung eine Lösung von Caiciumphosphat in Essigsäure 
hinzu, das man durch Fällen von Chlorcalcium mit Natriiunpnosphat im Reagenz- 
gbw bereitet. Es bedarf nur geringer Mengen des Phospliats. ein zu starker Xieder- 
aohlaff erschwert seine weitere Verarl)eitung und schniältTt die Ausljeutc erheblich. 
Bei der Fälluns mit der Laufle ist man nioht an die von Gar r od angegebene 
Konzentration derselben gebunden, es kommt nur darauf an. dass man dem Harn auf 
100 ccm mit der Ijjvuge 2 g Xatriunihydrat hinzvifütjt. Al>er die Ijauge lässt sich 
nicht durch Ammoniak ersetzen; denn obwohi dieses auch einen Phosphatnieder- 
whlag gibt, so enth&It er doch selbst hei Verwendmii; eines an B&matoporphyrin 
rficlifii Harns nur Spunn oder gar keinen Farbstoff. Man lässt den Nieder- 
schlag sich absetzen, hebt die überstehende Flüssigkeit ab und bringt erst dann 
den Niedenwhiag atrf das Filter. 

Dar Niederschlug ist dann zu wasclien; das kann in gc wiilmlirlier Weise 
geschehen, aohneller aber kommt man zum Ziele, wenn man nach Garrod den 
Niedersehlag wiederfaoh» vom Filter spritzt, in Wasser verteilt nnd anf dh«ell>e 
Filter zurückitrin.'t. Will man dri< H im itoporphyrin möglichst frei haU'n von 
anderen Farbstoffen, so uä8;;lit man so laug, bis die Flüssigkeit farblos abläuft. 
Man erieidet dabei aber einen Verhut an Farbstoff und handelt ee sieh um den 
Nachweis nur licringor Mt'n\ren Hämatoporphyrin. so i-t <la.s Auswasclicn niclit 
zu weit zu treiben oder ganz zu unterlassen ; in dioiow Falle ist der NiodersoiUag 

^) Garrod, Jonm. of PhysIoL 17. 349; IS. 60d. 
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aber nach dem unten bescliriebenen Verfahren weiter zu behandeln, Iwi wclcliom 
dar AolMtoff aus der essigsauren Lösung in Chloroform übergeführt wird. Der 
gewaschene Niederschlag ist. je nach der Menge des gefällten Hiijuatoporphyrins, 
rasen- bis purpurrot, Ijesitzt aber oft aucli einen Stich ins (.k^Hx; cxler ISraiinc- 

Die Art der weiteren Verarlieitung des Niederschlages hängt davon ab, 
ob man das Hämatoporphyrin überhaupt nur nachweisen will, imd zwar blosa 
durch das saure Spektnuu oder auch durch andere, und ob es darauf ankommt, 
das Hämatoporphyrin von anderen Uamfarbstoffen, namentlich dem Urobiiin« 
Ell befinisn. 

a) Für den Nadnvdb des Hamatoporphyrins durch das satire Spektanim 
allein genügt es. den gewaschenen Phosphatniederschlag auf dem Filter in salz- 
säurehaltigem Alkoliol zu lösen. Man legt das Filt«r zuniiulist. um es einigcrmasäcn 
vom Wasser zu befreien, auf Fliesspapier, oder vertkängt das Wasser durch Alkoliol 
und übergiesst dann den Xiederschlag auf dem Trichter mit nicht viel mehr als 
10 ccm Alkohol, dem reichlicii Salzsätire zugesetzt iäi. Durch Zerkleinem des 
Niederschlages mit einem Glaj^tab beschleunigt man die Losung. Damit das 
Volimien der Lösung und damit ilire Verdünnung nicht zu gross wird, benutzt 
man das Filtrat, um den auf dem Filter gebliebenen Rest des Niederschlages zu 
lösen; nötigenfalls fügt man der Flüssigkeit noch etwas Salzsäure hinzu. Die Lösung 
besitzt eine rote Farbe mit einem Stich ins Cielbe oder Braune und zeigt das 
saure Spektrum, daneben gewöhnlich auch noch das Urobilinspektnuu. I>urch 
Zusatz von Ammoniak oder einem anderen Alkali kann man jedoch da» alkalische 
Spektrum nicht hervorrufen, denn dadurch fällt der Farbstoff zugleich mit dem 
Pnosphat wieder aus. Es ist vielmehr nach ß oder y zu verfahren. 

ß) Eine LSsnng, an welcher man. ausser dem sauren, auch das alkalische 
und das metallische Spektrum zur Erscheinimg bringen kann, erli.ält man. wenn 
man den NiedersolduK, wie bei a)» mit schwefelsaiuciuiAltig^ Alkohol behandelt. 
Kur bat man durch fleiasiges Zerreiben des NiedenoiilBges nnd Yerwendang einer 
genügenden Menge Schwefelsäure dafür zu soigesi, dasB ttioht etwa ein gro— ertic 
Teil des Phosphats der Zerlegimg entgeht. 

Die Jßasis des. Phosphats bleibt dabei als Sulfat auf dem Filter, und da« 
Filtrat stellt eine Losung des Farbstoifes allein in saurem Alkohol dar. SSe 
weist das saure ,Sj>ektruin auf. Fügt jn.ui Amnioniivk im Über^5c]u^s.s hinzu, so 
entsteht abermals ein Niederschls^f der nun aber aus den im Alkohol unlöslichen 
AwiTiMwia^i—M der ToAandenen £»nnii beoAdxt; das Filtrat zeigt daa alkaliaehe 
Spektrum. 

Das metallische Sj).-ktruiii kann man zu Gesicht bekommen, wenn man 
diesem alkalischen Filtrat ein wenig einer Lösung von Chlorzink in anunoniakali- 
aohem Alkohol hinzufügt, einen entstehendm Niedenehlag dnroh Zusatz von noch 
mehr Ammoniak in Ltisung zu bringen sucht, und wenn diea nicht gelingt, ilin 
abfiltriert. Es verschwindet dann das alkalische Spektrom sehr langsam, oft 
erst im \'erlauf mehrerer Stunden vollständig, imd an seine Stelle tritt das metal- 
Itsohe, daneben ist meist auch das Urobilinspektrum zu sehen. 

y) ]^Ian kann auch aus der salzsauren Lösung des Phosphatniederschlai^es 
in Balzsäurehaltigem Alkohol den Farbstoff nach einem von Garrod imd von 
Zoja ') angegebenen Verfahren in Chloroform üljerführen und so vom Urobilin 
trennen. Zu diesem Zweck vermischt man die alkoholische Lösung in einem 
kleinen Scheidetrichter mit ungefähr 10 ccm Chloroform; löst sich meses nicht 
ganz, .so bewirkt man die Lösung durch Zusatz von noch etwas Alkohol. T>ann 
fügt man, ohne viel zu sohüttehi, ungefähr das doppelte Voliunen Wasser su, 
wmaof sich eine Lösung von Hämatoporphyrin in Ghloroform aiieetat. Das 
Ohk>roform wird mSglicbst bald von der übrigen Blüarig^t getmmt, ein- oder 

^) Gartod. a. a. O. 18. 603. 1893. — Zoja» Ankm itaL de BioL 19. 
isM. 3. 1893. 
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Bweimal joitWaaaer gesohüttelt und dmoh ein doppeltes, trookenes Filter filtxiert. 
SMe xoflourote USmag tt&gt' das dfcaÜMliiB Spektrum, aTwnaliiPBweiiie das mure; 

ist dies der Fall, m kann man nach Garrod durch Schüttolii des Cliloroforma 
mit Waner das alkalisohe äpektmm hervorrufen. Verdunstet man das Chloro* 
form und lost den bfaanen Rwdortand in Alkohol, so erfaftlt man eine TjBmug mit 
dem alkalischen Spektrum. Zusatz von Minpralsänre bringt sofort das saure 
Spektrum hervor; heim Behandehi der alkoholischen Lösung mit ammoniakalisoher 
CnkMonUasoiig nach ß) entsteht das metallisohe Spek<nram. Dm mit dem Chkno- 

formansniff hergestellton Spektren untorsohoiden sich von den direkt eiriialteinflik 
dadurdu mm sie meistens ganz frei sind von dem Urobüinspektrum. 

Dis Überffihniiffi des Hfanatoporphyrms ans der sannen aBcoholiadien 
Lösung in Chloroform hat nur den Ülielätand, dass sie nicht immer vollkommen 
gelingt. Ist das Hamatoporphyrin ganz in das Chloroform übergegangent so ist 
die rrnkständige Fluasiskbit gelb gefisrbt, nndSecnfalls zdtBohgelb. Es ist rdsht 
bekannt, wovon dieser näufige Misserfolg abhängt. 

ö) Eine vollständige Überfühnmg des Hämatoporphyrins in das Chloroform 
gelingt nach folgendem, gleichfalls von Garrod*) angegebenen Verfahren. Die 
nach a) bereitete Lösung des Phosphatniederschlages in salzsäurelialti^em Alkohol 
wird mit Ammoniak äoersättigt, wobei mit dem Phosphat wieder das Hämato- 

g>rphyrin ausfällt, imd der Niederschlag in der Flüssigkeit direkt wieder in 
Bsigsäure gelöst. Ebenso leicht kommt man nach Huppert zum Ziele, 
vrenn man den Phosphatniederschlag gleich in Easissäure löst. Li beiden Fällen 
widersteht aber ein Rest farbstofflialtigen Niedereohutges der Losung. Das Filtrat 
der essigsauren Ixisung nird dann, ohne Zusatz von Alkohol, mit Chloroform 
ausgeeohüttelt. Bas Chloroform setzt sich leicht mit rein roter oder bräunlichroter 
Faroe ab und enthält neben Essigsäure alles Hämatoporphyrin, während die 
überstehende Flüssigkeit gelb ist. Beim Verdunsten des Cfiloroforms bleibt zu- 
nächst eine schön rote, öfters auoh ^bliohe esajiBaure Lösimg zurück, vmd bringt 
man anoh dieee znr IVooikne, so eraftit man niäit, wie bei dem Verdunsten der 
olxin erwälmten Chlorofornilösimgen einen braunen, sondern einen rosenroten 
Küokstand, der sich nicht immer leicht in reinem Alkohol, sondern erst in salz- 
aftnnbaltigem Alkohol ISst. 

Dieses Verfahren hat vor dem andere n ausser der vollständigeren Gewinmmg 
das Farbstoffes noch den Vorzug, dass man den Phosphatniederaohlag nicht so 
Borgftitig mit Wasser m wasehen braneht, als bei den anderen Ifethoden. TM» 
Cliloroformlüsung zeigt tlio vier .Stn-ifen des alkalischen Spektrums. danel)en oft 
auch den Urobiiinstreifen, und wenn der Phosphatniederschlag in einem arossen 
ÜbereehUBS stadser Essigaänre gelost war, aneh das neutrale »pektrum. An der 
L«">.sung des Abdampfungsrückstandes in salzsiinrelialtigem Alkohol sind neben 
dem sauren Spekbrum mit der gewöhnUohen I^ge seiner streifen vom alkalischen 
Spektram nooh die beiden nach Violett zu gelegenen, aber blase, zu sehen. (Vgl. 
B. 6. d. S. 1331.) 

Zur Entfernung der letzten Reste Urobilin in den so gewonntsnon Hämato* 
porphyrinlösangen könnte man von einem Veifahren Gebmneh maofaen, weldies 

Le N"o])eI, sowie Zoja zur Trennung; beider Farbstoffe empfohlen hal>en. 
Schüttelt man nämhch eine urobilinhaltige saure wässerige Lösung von Hamato- 
porphyrin mit CSüonrfbrm, so geht das uroUlin in das ddoroform über, wihrend 
das Hämatoporphyrin im stiuren Wasser zurückbleibt. Die Scheidung ist aber 
nur eine unvollkommene; denn wenn das Chloroform schon kein Urobilin mehr 
aufnimmt, ist naoh Garrod*) die wftsserigs Lösung doch nieht ganz frei vom 
Urobilin. 

Bei der Anstellung der spektroskopisohen Untersuchung ist zu 
beaehteoi, dass die Lösungen in soioher KoaiemtBstion oder SkihD der Sohicht 

1) Garrod, a. a. O. 17. 350. 

') Le Nobel, Pflügers Arohiv 40. 014. Zoja, Archivio itaL, a. a. 0. 4; 
Anhives itoL de BioL, a. a. O. 4. ~ Qarrod, a. a. O. 18. 91& 
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untersucht werden müssen, dass die Flüssigkeit uusgeprochen rot ernclieint. Unter 
BefolgiiD^ der oben (imter a) gegebenen Vorschrift für die Herstellung der T^iM»g 
genügt eine Dicke der Schicht von 5 — 10 cm. Konzentrierte Lösungen zeigen 
aas Spektrum deutlicher, in schwächeren ist es nur unvollständig oder nur an- 
deutungsweise und gar niclit zu sehen. Das gilt insbeeondere für das alkalisch« 
Spektrum, welches hei gleicher KoMentrfttion der Löflong.Bohwäober ist* als das 
«aure und das metallische. 

Für den spektroskopischen Nachweis genügt in den meisten Fällen 
das Auftreten des sauren Spektrums, da dieses mit keinem sonst bekannten ver- 
wediaelt werden kann. Zur Sicherung des Befundes kann, wenn es nötig ist, die 
DacsteUmig des alkalischen und die des metallischen Spektrums dienen. 

Andere Farbstoffe können bei dem Verfahren von Garrod die 
Beobachtung in mehr oder minder erheblichem Grade erschweren. 
Bei Gc^'.'inviirt von viel Ur»)erythrin im Harn ist der Phosphatnioder.schlag 
sduuutziggrün, dooli verschwindet diese Jb'ärbung beim Wasohen om Nifiderschiagy 
wieder, j&thielt der Harn Blut, so tritt neben dem Spektrum des H&mato- 
porphyrins aucli das des Hiimatin.H auf. War Chrysophansäure vorhanden, so 
besitzt der Phosphatniederschlag nach Garrod ^) eine schön bläuUchrote Farbe, 
die (doh nicht wegwasohen liest. Die Lösung des Niederschlages in saurem Alkohol 
ist nicht rot, sondern gflb. sie weist aber daliti nocli das saure Spektrum des 
Uamatopor^hyrins auf, wenn welches vorhanden ist; auf Zusats von Ammoniak 
tritt aber eme störende breite Absorptimi in der IKBtte des Spektnnna auL Chkno- 
form nimmt die CTlirysophansiiun' Ii ii < auf als das Ilämatopoilihyrm« und eo 
lassen sich beide Farl»stoffe nocli eini^^tTniassen trennen. 

b) V o r f a h r tMi von Stdkvis-i. ;')() rem Harn wrfilrii niit 
5 ccm 10'»oigrr Kalihiugo zum ^:^H•^il■n eriiilzt. Der riiosphalaii'dcrsfhhig 
wird aui" cinoiu kleiiioii Filter gesammelt und dann mit 25 — SO^/oiger 
Essigsäure ansgezogon ; der Extrakt wird mit Atlier gut durchgeschüttelt 
Das Hämatoporphyrin geht in den JLther.tther, wo es spektroskopisch 
erkannt werden kann. 

2. Andere Fällungsartcn. a) Die Fällung des Hains mit 
den 131eia<;ctatpn, w<'l( ho Mac Mu nn zur Entdeckung des Häniato- 
porphyrins im Harn fülirti', ist schon darum nicht geeignet, weil diese 
Salzo alle Farh.stoffr <](•< Harns fällon und oinc nachträglirlio Trcnniing 
doisellx'i'. in <U'in mit saurehaltii»oni Alkohol lK'reit"ton Auszug iK'Hitj 
machen 1 »ic sjiät<'r von S a I k <» \v s k i iiiid von II a ni rn a r s t o n ^) a\i> 
geführte l'ällung »io.s Harns mit Salzen der alkalischen Knien leidi-l zwar 
nicht an diesem Obelstand, .wenigstens sucht in dem Masse, wie das 
Verfahren von Mac Munn, ist aber mit anderen Mängeln behaftet, 
so dass auch dieses Verfahren dem von Garrod namenÜich in beztig 
auf die Empfindlichkeit weit nachsteht. 

Siilkowski fällti' Sulfonalham nüt CSÜorbarinm und Barytwasaer» oder 
mit ühlorualcium und Ammoniak oder Natriumoarbonat, Hammarsten erat mit 
Bariamaoetat, dann doroh abweeha e lnden ZiuatB von Barinmaoetat und Natrium» 
oarbonat, Ins der Niederschlag nicht mehr rot war; der Aoetatxliedeiisohlag ent* 

1) Garrod« a. a. O. 19'. 003. 

-) B. J. Stokvis. Handel, van het 7 XederL Nator- en Geneeak. Kon- 
gress im 378; Jahrcsber. f. Tierch. 29. ML 1899. 

*) Salkowski, Zeitsohr. f. })hvsiol. Gh. 16. 294. 1891* — Hammarsten. 
Skandin. Archiv S. 333. 1892. 
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hielt den moiston Farbstoff. Die Niederschläge wurden erst mit Alkohol gewaschen 
und darauf mit säurehaltigem Alkohol auaigezogw (von Salko wskiia der Wärme). 
Hammarsten ffibrte den im Alkoholbmkai AusEiig enthaltenen IMatoff in 
Chloroform über. 

Beide Forscher haben so Hämatoporphyrin nachgewiesen, aber der saure 
alkoholisohe ÄnsBug der BarytniedenchlAge enthält neben dem Hämatoporphyrin 
noch viel braunen Farbstoff (Urobilin), welcher den spektroskopischen Xachweis 
des Hämatoporphyrin» in hohem Grade erschweren kann; aus Fieberham, der 
hei der Untersuchung naoh dem Verfahren Txm Garrod reichlich Hämatopor» 
phyrln entliielt, hat Huppert mittels der Barj'tmethode niohteinmal Spuren davon 
gewinnen können. In der Unzulän^lielLkeit des Verfahrens von SalkownUi ist 
es begründet, dass Nakarai bei der Untersuchung des Harns von 144 Kranken 
das Hämatoporphjrin nur bei 10 nachweisen konnte. Aus dem obigen Gemisch 
lasst sich das Hämatoporphyrin durch das Phosphatverfahren noch einigcrmassen 
rein gewinnen; das ist aber umständUeh und fibetrflfissig. Hedin ^) zog den 
Farbstoff aus seiner schwach salzsaurcn Lösung in verdünntem Alkohol mit 
Ätlier aus. Viel besser gelangt man nach Hupperts Erfalirung mit der Baryt- 
methode zum Ziele, mnn man den Barytniederschlag so oft mit Wasser auskocht, 
bis die Flüssigkeit nur noch schwach gelb gefärbt ist, \md ihn dann längere Zeit 
auf dem Wasserbade mit verdünntem Natriumcarbonat digeriert. Der rütUoh- 
braune aOoftUscho Auszug zeigt dann bei hinlänglicher Konzentration das atkalisohe 
Spektrum, auch 1x>i Fiebernamen, welche l^i weitem nicht so viel Hämato- 

f>orphyrin enthalten als tSulfonalhame. Dem Abdampfungsrüokstand der alkä- 
ischen Lösimg liait ndi das HSmatopoiphyrin dnrdi MhtrefeMaidbattigm 
Alkohol entziehen. 

b) Sättigt man einen Harn mit Cblorammon, so fällt nach Hopkins') 
nehm dem Amm<murat auch Hftmatoporphyrin aus, aber wenig UrobiHn; Ammop* 

stdfat fällt dagegen das HämatoporphjTin, namentlich aus angesäuertem Harn, 
selir mangellu^ft, das Urobilin aber vollständig. Die Fällung mit Chlorammon 
ist zwar weniger geeignet zum Nachweis des Hämatoporphyrins, aber das ver- 
schiedene Verlialten der beiden Farbstoffe zu den angeführten Ammonsalzen 
gibt einen einfachen Ik^weis dafür an die Hand, dass das pathologische Urobilin 
von Mac Munn kern einheitlicher KStpn ist, soodem ein Gemifldk von Hftmato- 
porphyrin und Urobilin darstellt. 

o) Aus dem Dialvsat von äulfonalham, wie aus dem Harn selbst kann man 
rmdh StokTis sucli mtroh wiederfaolteB TOIen mit (3—4 Vohmien abeohitem) 

Alkoliol das näinato{X)r])hyrin darst<'ll«'n. Der äu.s.Kt^rst geringe, fi iiifloikige NiedBr» 
schlag löst sich zum grössteu Teil in Wasser, der Best nahezu ganz in Lauge. — 
Aua dem AbdampfongmrOflikBtand tob SnlfeMMtBiatn nimmt naoh Salkowski*) 
Alkohol nur Urobilin auf, ans dem mit Alkdiol gewaschenen Bfiskstand Wasser 

Hämatoporphyrin-Alkali. 

d) Nebelthau^) säuerte lüO ccmHarn mit 5 ccm Eisessig an. Nach zwei- 
tBgigem Stehen schied sieh Hftmatoporphyrin als Niedeisehlag am. 

II. ^' a c h w c i s du r c h 1'. x t r a k t i o n. 

Mchrfacli gelajig es niclit, <l<'iii nativen o<l<'r dein mit. Säuro ver- 
setzten Harn (lurcli <lie vcrsc hioilensten Lcisungsniittcl (.Uber, Essig- 
äther, Amyiaikohol, Chloruforni, Hcnzol, Petroläther) Häruatoporphyriii 

>) Nakarai, Arohiv f. klin. Med. fiS. 170. 1897. — & Q. Hedtn, ^ygiea 

1892; Jahresber. f. Tierch. 1892. 532. 

>) Hopkins. Guys Hosp. Reports 60. 357. 1893. 

') Stokvis. Ned'orl. Tijdschr. voor Geneesk. 1880. 2. 414; Jahnwbar. f. 
Tieroh. 1893. 593. — äalkowski, a. a. O. 295. 

«) E. Nebelthan, Zeitsohr. i physioL Gh. t7. 324. 1800. 

H«ak«a«r-Happ*rt, Analjse dM UanM. 11. Aufl. ^ 
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zu ontziehon (Stokvis, Salkowski , H a in in a r s tc n). Dagegen, 
halx'n H i n n <' II (1 i j k imd Stokvis aus dorn mit Phosphorsäun» ver- 
s<'t/.t<!n Harn mil Äther Hiünatoporphyriji ausschütteln können und 
haben sich dieses Verfahrens zuju Aufsuchen des Farbstoffs im Harn 
bedient. Nach Garrod nehmen Qilozofonn sowie BssigäÜier nur sehr 
geringe Mengen Hämatoporphyrin ans Harn sof, viel weniger als der 
von Mac Mnnn und später von Riva und Zoja für diesen Zweck 
empfohlene Amylalkohol. Saillet xmd Parmentier ^) benutzen 
aber trotzdem die Ausschüttelung mit Essigäther. Auch den Tetrachlor» 
kohlenstoff hat Garrod als ein gutes Extraktionsmittel des Uämato> 
porphyrins aus Lösnogeai desselben befunden. 

1. iTerfahren nach Riva nnd Zoja'). 

Schüttelt man Harn mit Amylalkohol« so geht neben Urobilin und 

Uroerythrin aach das Hämatoporphyrin in Lösimg. Es wird daran er- 

kannt, dass der Ansnig das alkalisclie Hämatoporphyrin-Spektrum zeigt. 

Von den Begleitem lässt sich das Hämatoporphyrin durch Fällen des> 

. selben «üs 'Zinkverbindung trennen. Das Verfahren ist leicht auszuführen, 

die Extraktion ist aber unvollständig, kleine Mengen des Farbstoffes 

können sich dem Nachweis entziehen, und darum ist das Verfahren nicht 

so vorteilhaft wie das von (larrod. 

Der Versuch gelingt nur dann, wenn reiner Amylalkohol verwendet wird. 
Känfliehw AmylaUoMM»! TViiiilb läoh Bahr nndmch und oft unwidoHoa (durch 
fraktionierte Destillatioii geminigter Alkohol vom Sfedeponkte 130—181* ge. 

nügt dazu). 

Es werden 400 — 500 ccm Harn in einem Cylinder mit öO — 60 ccm Amyl- 
alkohol sanft geschüttelt, wonaoh rieh der Alkohol in Form einer selir iM .ständigea 
Emulsion auf der ülx'rfiäche ansammelt. Bei län<^erem Stellen und zeitweiligem 
Rütteln des (iefüsses trennt sich von der Emukion eine kleme »Schicht klarer 
Losung, welche sich mit einer Pipette abheben Jäast. Schneller vollzieht sich die 
Scheitiung nach Hupperts Erfahrung, wenn man die Emulsion auf ein mit Amyl- 
alkohol befeuchtetes Filter bringt. l)er im l'iltrat aiii einer wässerigen Lösimg 
•ehwimmende, gelb gefärbte Alkohol wird zu den N'ersuchen benützt. Don Harn 
vorher anzusäuern, ist überflüssig; doch befördert nach Garrod Zusatz einiger 
Tropfen Essigsäure zum Harn die Extraktion, ohne das Spektrum des Auszugs 
sa Iweinfliiasen. 

^^)^ dem Spektroskop zcij^t der Auszug das alkalische Spektruni. Mio 
Garnxi Ite.statigt, in vielen Fallen mit der grössteu Deutlichkeit. Die C^^gen- 
wart der anderen Farbstoffe, deren Spektren schon vor F b^innen und sich weit 
nach Rot hin erstceokai können, beeintr&ohtlgt eelten «eaentiieh die Wahr- 

1) Stokvis, Tijdsohr., a. a. O. 2. 414. — Salkowski, a. ». O. 891. — 

Hammarsten, a. a. (). 322 u. 334. — Stokvis. a. a. O. 409. — Oarrod. a. a. O. 
16. 11.'). — Mac Munn. Journ. of Phvsiol. «. 37. ISH"). — H. Parmentier, Th^sae 
de Paris 190.'). 160. 

= ) A. Riva und L. Zoja, Gaz. me<l. di Torino. Anno 43. Xr. 22. 1S02. 

Zoja, Archivcs ital. de Iliol. 19. fasc. 3. 181)3; Archivio italiano di ciiiüca medic&. 
Anno 32. 181(3. 

') Garrod, a. a. O. 16. 113. 
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nehmung des Spektrums imd die Ortabostimmung soinor Streifen, doch kann es 
«Mohehen, doas man tou dem Spektrum nur den iStreifen in Rot walimiqimt. 
Zur we i t a wn (^ehermig des Befondes empfiehlt Garrod den Zmate einer sehr 
kleinen Menge Sal/.sätire zw dem .Amylalkohol; es tritt dann das an den zwei 
Streilen in Kot kenntliche neutrale Spektrum auf. — äetzt man dem Auszug eine 
aanionielnKaelie Loeong von GhloraBk in Alkohol m* so enoheiDt neben dem 
l^ektrum des Urobilinzink das metallisohe Spektrum. 

Ist der AoBzng so arm an H&matoporphyrin, dass sein Spektrum nicht zu 



sohätteln. Die kleine, etwa 1 com betragende Menge wässeriger Flüssigkeit, die 
•ieh am Boden des Reagenzglases absetzt, enthält altes Hämatoporphyrin. l>ie 
hnime Lösung zeigt das ali^lisohe Spektrum und auf Zusatz einer Lösung von 
Ohlonink nach läqgerar Zeit das metallische. 

An dem Auszug von Harn, der mit Salzsäure oder Essigsäure versetzt war, 
beobachteten Riva xmd Zoja aucli das fünfbandige alkalische Spektrum, Sal- 
kowski bei Harn nach Zusatz von Salzsäure aucli einmal das saure. Garrod 
erhielt wiederliolt mit dem Harn direkt auch das fünfbandige alkalisclio Spektrum. 

Znr Trennung des Hämatoporphvrins von den anderen Farb- 
stoffen ab Ziakverbrndong fügt man naon Zoja ^) dem amylaDroholischen Ane- 

zug auf 15 — 20 com 2 — 3 Tropfen einer Mischimg von gleichen Teilen Ammoniak 
nna absolutem Alkohol zu, klärt, wenn nötig, durch die erforderliche kleine Menge 
ADcohol nnd setzt dann ironige Tropfen einer Lösung von 1 g Chlovrink in 100 com 
absolutem Alkoliol zu. Statt dessen kann man auch sogleich die von Nencki 
und Rotsohy zum Nachweis von Urobilin empfohlene Lösung von 1 g Chlorzink 
in 100 g stark ammoniakaKsohem Alkohol verwenden. Huppert fsnd, dass es 
nicht nötig ist, mit so grosser Vorsieht zu verfahren. Die Zinkverbindung scheidet 
sieh ganz allmähUoh m rötliohbraunen, im durchfallenden Licht granatroten 
Vloeken ab. 

Durch Waschen des Niederschlages mit Amylakohol, mit Alkohol und mit 
Äther lässt sich das beigemengte Urobuin vollstänoig entfernen. Der im Alkohol 
suspendierte Niederschlag bietet das metallische Spektrum dar, ebenso seine Lösung 
in AlkaliJi3rdrat oder -Carbonat. Die schön violettrote Lösung in säurehaltigem 
Alkohol Ijesitzt nach guter Rc'inigung des Niederschlages keine Spur von Fluores- 
oenz und zeigt das saure Spektrum; beim Übersättigen der Lösung mit Alkali 
enoheint das alkaUsohe Spenram. 

Zeigt die Ixisung des Zinkniederschlages (oder einer l\Tetallvcrbindung über- 
haupt) noch den Urobüinatreifen, so kann man diesen beseitigen, wenn man die 
LSsong stark ans&uert und mit einigen Tw/j^obl zauohender Salpetersäure gsHnde 
enrftimt (Zoja). 

2. a) Verfahren ron 3aillet 

Saillet^) schüttelt den Harn, nachdem er ilin auf lOü ccm mit 
10 Tropfen Eisessig versetzt hat, jmit dem gleichen Volumen Essig- 



Ikü normal saurem Harn ist der Zusatz einer Sätire mmStig, aber er be* 
schleunigt die Extraktion und macht sie vollstanrliger. Man muss stark ansäuern, 
aber mit Essigsäure und nicht mit einer Mincralsäure. Das Volumen des Essig- 
äthers soll mindestens gleich dem des Harns sein, weil sieh dann (bei normalem 
Harn) keine Emulsion bildet. Wenn man eine grosse Menge Harn verarbeitet, 
ao behandelt man üm in einzelnen Portionen mit demselben Essigäther und er- 
ginst nur sein Vohnnen um den Teil, der vom Hacn ao^cenommen friid. 

*) Zoja. Archivio ital.. a. a. O. 
*) äaillet, Revue de med. 16. 543. 
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Der EsHigäther nimmt orangeroten Farbstoff auf und der Auszug weist 
dann das neutrale Hämatoporpliyrin- Spektrum auf, auch dann, wenn ganz frischer 
Harn in rotem Licht dieser l^handlung imterzogen wird. Neben dem präfor- 
mierten Hämatoporphyrin enthält der Auszug noch dreimal so viel in der Form 
eines Qiromogens, aas im Sonnenlicht zu Hämatoporphyrin wird. Danebea hAt 
der Äther dem B»m aooh dss CauNimagMi des Uiobifiiw imd «ndece SnbatHiaBa 
entxogen. _ 

Beim iSchütteln des Essigätherauszuges mit 5%iger Salzsäure geht das 
Himatopor{)}i^Tin. imd wenn es vorhandm ist, auch Urobiiin in dieee über; die 
saure jualvcnrote Flüssigkeit zeigt das saure Spektrum des Häniatoporph\-Tins. 
Alan neutralisiert mit Ammoniak, säuert mit Essigsäure an und schüttelt mit 
8chwefeläther, welcher das Hämatoporphyrin aufnimmt und das UroUBn surück- 
lässt. Schüttelt man dfn Athyläthor <l:vrauf mit wenig 5%iger Salzsätire. so erhalt 
man ein' schöne, rubinrote ijösujig. die man nahezu mit Aimmoniak neutralisiert, 
wobei das Hämatoporphyrin ausfällt. Die Flüssigkeit wird braungelb mit violstteoi 
Reflex, imd das Hämatoporpliyrin setzt sich in eiiiigt-n Stuntlen als amorphes, 
braunes Pulver ab. Es wird auf einem Filter mit Wattier, und wenn nötig, noch 
mit Chloroform gewaMdun. 

b) Nach Parmentier. Um HSmatopoiphyrin aus dem Harn zu 

erhalten, wird der Harn mehrmals mit Essigäther ausgezogen. Nach dem 
Abdani])fon dos Essigäthers wird der Rückstand in Eisessig gelöst. Beim 
Abdampfen der Essigsäure erhält man kleine Krystille, welche man in 
Chloroform oder Athylacetat auflöst. In saurer Lösuniü: gibt das so er- 
haltene HäniatoiMjrphyrin 3 AbsorptioiLsstrcifen (X 599,5- 5f>8, X 576 — 
5H5, X 555,8 539), in alkalis<h('r LDsuntr 4 Streifen (X 625 — 614,5, 
X 597—558, X 541—526,5, X 512 490 j, in neutraler Lösung 5 Streifen 
(X 626—620, X 617—612, X 678—552,0, X 541—520,6, X 512—482) (Par- 
mentier) ^). 

D. Darstellung. Die Methoden zum Nachweis des Hämatopor« 
phyrins laufen, alle auf die Daistellung des FubstoffB hinans. Sie werden 
aber nur soweit fortgeführt, bis man den Farbstoff an seinem Spektrum 
erkennt «md man verzichtet anf eine w^tere Reinigung desselben. Einen 
Versnich zur Gewimuuig des reinen Farbstoffes selbst hat Ham- 
mars t e n ^) ausgeführt 

Der Barytniederschlag (C. I. 2., S. 1330) aus einem Sulfonalham \rtude 
mit angesäuertem Alkohol ausgezogen, der Auszug mit Cliloroform und \\'iisaer 
behandelt. \v()lK»i der Farbstoff in das Chloroform ülMTging. Der beim freiwilligen 
Verdmisten des Cldorofoims bleibende Rückstand löste sich nur teihvois»- in 
kalteui Alkohol; der darin unlösliche Anteil war in dünnerer Schicht rotbrnuii. 
in dickerer Schicht braun mit einem Stich ins Violette. Er war in Wasser ganz 
unlöslich, löste sich in Alkali in der Kalte nur schwer, besser in der Wärme, aber 
unter Zersetzung. In sehr verdünnter Salzsaure oder Schwefelsäure war er imltJä- 
lieh, in Salzsäure von 20 — ^25% lösto er sich dagegen mit schön blauroter Farbe. 
In heissem Alkohol löste er sioh leicht, und beim Erkalten sdiieden sich Niuleln 
vom Aussehen des Salzsäuren Himatoixirph^nrins von Xencki und Sieber ab; 
in Chloroform, Aceton, sowie Essigäther löste sich der KörjK-r äusserst leicht und 
beim V erdunsten kr^'stallisierte er auch hier. Die aauce, die alkaliaohe und die 



1) H. Parmentier, These de Paris llMJö. l(iü. 
*) Hammarsten, Skandin. Aiohiv t. 326. 
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zinkhaltige Lösimg besassen die Farbe solcher Hamatopor])h\nrinlö«ungen und 
boten dio entsprechenden typisohen Spektren dar, die Lösung in Alkohol aber 
das iänfbandige alkalische Spektmm. Das Auftreten dieses Spektrums juaoht 
M wahrsoheinubh, dass der Körper cBe Verbindimg des H&matoporphyrins mit 
eoner Säure darstellte; da die Jyösliclikeitsverhältnisse aber andere waren, ab 
did dm salzsauren Hämatopoxphyrins, so kann dieae S&uze nieht Salzsäure ge- 
WBMik sein. 

Eine Substanz, welche swar niciht kf^stallisierte, aber nach den Löslich- 

keitfiverhältnisHen init der von Hammarsten dargestellten identisch zu sein 
schien, erhielt Hedin') gleichfalls aus einem Barytiüedersohlag. Der mit salz» 
säurehaltigem Alkohol bereitete Auszug M^-urde mit Wasser veraännt und nach 
Znsatz von jVnimoniak bis zur schwach sauren Reaktion mit Äther geschüttelt, 
welcher den lurbstoff aufnahm. Salzsäure entzog den Farbstoff wieder dem 
Äther, und aus dieser &alz.HaufeiiL60aiig Mihied ddi ein Teil des Fkrfaetoffea all- 
mftlüich in bcannen fkraken aus. 

Tronnung des Hämatoporphyrins vom Urobilin. 

D;ls Hiimato porphyrin lösst sich noch am v^ollkomniensteu abschoidca 

durch Barytsalze in alkalischer Lösung ; von dem Urobilin bleibt ein 

um so grösserer Teil in Lösung, je verduimter die Lösung war. Ob sich 

aber der Hämaluporpbyi-imüederschlag vollständig vom ürobilinbarium 

benneii Ifisst, ist noch fraglich. Andere in TorBchlag gebrachte Ifeihoden 

verbürgen kein besseres Resultat 

Ks sind folgende: 

1. Sättigen des Harns mit Chlorammon oder mit Aiunionsulfat; 
durch Chlorammon wird vorwiegend das liaiuatuporphyrin gefällt, durch 
Ammonanllat das Urobilin (Hopkins, C. I. 2. b. S. 1889). 

2. Die Dant^nngsweisen von Garrod (C. S. 1335) und von 
Riva und Zoja (C. U. S. 1840). 

8. 3Ghütte]n einer sauren wässerigen LAsnng beider Farbstoffe mit 
Chloroform, wobei das Urobilin in das Chloroform übergeht, das 
Hämatoporphyrin in der wässerigen Lösung bleibt (C. I. S. 1336). 

4. Schütfeln der Losung beider Farbstoffe in «uirem Essigäther 
mit Wasser fiiiirt diis .l'robilin in das Wasser üljer; der eHsip5ULuren 
Lösimg entzieht Schwefeläther loder Kssigätber das Hämatoporphyrin 
(Saillet C. U. 2. S. 1341). 

5. Zerstören des Urobilins durch Salpetersäure (Zoja, C. IL L 
S. 1841). 

E. Bestini Iii ung des Hämatoporphyrins. Spektrophoto- 

metrisch nach Saillet-). 

A. Prinzip. Saillet hat ermittelt, das^^ der dunkle Streifen 
des sanren Hämatoporpbyrinspektmms wie b«m Urobilin in 1& mm dicker 

^) Hedin, ^giea 189S; Jalinriwr. f. Tiereh. 1892. 032. 

*) Saillet, de mM. IC 54S n. »2. 1800; 17. 12B. 1807. 
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Schicht der Lösiing gerade noch sichtbar ist, w&m die LOtong in 82 ccm 
1 mg ißämaioporphyrin enth&lt (oder bei 10 mm dicker Schiebt BJS2 mg 
in 100 ccm). Ein abgemessenes Volumen der Lösung wird durch su* 
gemessene M^igen Wasser bis zu diesem Grade verdünnt und aus der 
Grösse der Verdfinnung der G«balt der Lösung an Hämatoporphyrin 
berechnet. 

Das Verfuhren ist nicht genau, d;v das minimale Spektnim an trnd für sich 
loein sicheres Mass darstellt und die i)ichtbarkeit des »Streifeus ausserdem noch 
abfaingt von der Stärio» der LkditqiieUe und aadBran ümiWiiKlHn. 

B. Ausf ührun g. Es werden 100—200 ccm Harn mit 10 Tropfen 

Eisessig auf 100 ccm versetzt und mit dem gleichen Volumen Essigäther 

ausgeschüttelt Der vom Harn getrennte Athcr wird darauf mit einem 

kleinnn Voliitnon ßonigor Salzsäiiro j?f^chüttelt und die so erhaltene 

saure IlämatniKirjihyiinlnsung zur Bostiintiiuiip vorwendci 

Wenn man dem Harn alles Hämatoporphyrin entziehen will, so muss das 
Aundifittehi des Harns mit Mtohem Enng&uiMr in gleiohmr Meng» wiedarhoH 

werden. Da femer naol\ Saillet der frisch entleerte Harn nur '4 des Farbstoffes 
als aolchen, *u als Chromogen entliält, und dieses bei der Belichtung der ätheri- 
■ohen Lösung in den Farbstoff fibergeht, so man der KthociBohe Ananig der ISbi- 
Wirkung des Sonnenlirlit^-^ ans<;(-s(<t7t und so lange mit der W wUÜMl ten Sabaiar» 
behandelt werden, als diese noch Farbstoff aufnimmt. 



V. U rorubro hämatin und U rofuscohämati n. 

Im Harn eines Leprosen hat Baumstark zwei eigentümliche 

Farbstoffe aufgefunden, rronihrohämatin und rrofuscohämatin. Der 

Harn war anfangs tief «iunki-irot iin<l \vurd<i allmählich braunrot, gegen 

das lotah' Ende rein dunkelbraun, fast schwarz. Der rote Harn hatte 

ein S|)ektruni wie d:us d<>s SaucrätofflLÜmoglobiuä oder wie das metallische 

Hüma ('( ) { M » r ) • h y ri n ■ S 1 1< 'k t ni n 1 . 

Der Hurn wunle der Dialyse imterworfen, wol>ei eine gelbliche, wie nor« 
maier Ham ge£ärl>te Flüssigkeit mit den Salzen durch die Membran ging, während 
ein Imiiinor Schlamm zurückblicb. Dieser Schlamm löste sich leicht in Xatron- 
lans;;!' und liess auf Saurezu.satz divs Urofu.scohamatin fallen, während ein pracht- 
Mill inagentaroter Flarlistoff, das Uronibrohämatin, in Lösung blieb. Der letzters 
HclÜL'd sich a\is, als die rote Lösung der Dialyse unterworfen wurde. Die Ausbeute 
betrug in 12 Tagen gegen 2 g beider Farbstoffe. 

Baumstark erteilte dem UrorubR^matin die Formel (^|^M^•Fe.O30. 

dem Uronifuscoliämatin die Formel CggHuygX^Ojg. Nach Hupperts Bereclinung 
stimmt das Ergebnis der .\nalyso »ehr gut zu den Formeln CjjHjoNjFeO,. und 
(\,HmN40,3, weniger gut, aber noch befriedigend, «uC^öX^FeOu und C^H^NjO^. 
]>!<■ li-tztcn -zwei Fonnrln ^cntutten einen bequemen Vergleicin mit cuBnen dM 
Hamatins und des Hiimiitoix»rph^'Tin8. 

Das ürorubrohä matin bildet frisch gefällt dunkelbraune Flocken, über 
Schwcfel.'iäurr n('trt)ckni'l eine 1 »lausch warze Masse. Es ist unlöslich in Wasser, 
Alkohol und Äther, Chloroform, Benzol, Schwefelkohlenstoff, Koohsalzlösung. In 

M Baumstark, Berichte d. ehem. Geiellaoh. 7. 1170; Pflfigera Arohiv 

8. 5(>d. 1S74. 
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Aflcafien (atteh Ammoniak) ISet es rieh mit bratmroter Farbe, die beim Verdünnen 

schon gmnatrot wird; Säuren fällen den Farbstoff nicht, die Ixisung wird al)er 
biäalioluot; durch Dialyse fällt der FarbstofL Beim Eindampfen seiner sauren, 
wie der aOcalisohen IjOeung bMbt der FariMtoS mwrKndeHf mrCbolc» In phos- 
phorsauren und kohlensauren Alkalien löst sich der Farbstoff mit magentaroter 
Farbe; i>äuren fällen nicht imd ändern die Farbe nicht. Aus den aUcalisohen 
L5en^^ wird der Farbstoff dtareh Kalk- tmd Barytaalm nieht gefillt. Er löst 
eich in säurehaltigem Alkohol, sehr schwierig in verdünnt'er Schwefelsäure, mit 
violetter Farbe. Angesäuerte Kochsalzlösung nimmt ihn mit roter Farbe auf. 
Krine der LSsongen zeigt Bidirainmia, aueh nidit tad Zusste von gÜnknate. 

Die saure Lösxmg zeigt ein schm dee Abaorptionsband, vor D nehts an D 
grenzend, und ein breites hinter D, wie saure Hämatojporphvrinlosung. Beim 
Verdünnen verschwindet das schmale Band zuerst. — Die alkalische Lösung 
Eeigt ein schmales Band rechts von D, ein iweites solches auf E, ein breites rechte 
von F nahe dieser Linie und eines rechts von G, ohne dass das Blau zwischen 
den letzteren absorbiert wird; alle vier Bänder nehmen beim Verdünnen gleich- 
miasig ab. 

Das Urofuscohämatin stellt frisch gefällt dunkelbraune Flocken, trocken 
eine peoliglänzende schwarze Masse dar, ist unlöslich in Wasser, Alkohol, Äther, 
Chlorofomi, Benzol, Säuren, neutraler und saurer Kochsalzlösung. Es löst sich 
in Alkalien (auch Ammoniak) mit brauner Farbe, die sich beim Verdünnen nicht 
ändert; Säuren, sowie Kalk- und Barytsalze, fällen aus diesen Losungen den Färb- 
Stoff sofort in braunen Flocken. Phosphorsa,ure imd kohlensaure AlkaUen, sowie 
säurehaltiger Alkohol löeen den Farbstoff mit brauner Farbe. Die IiösuiigBa 
in^m ihie Fari)e beun Verdfinnen nicht; sie zeigen keinen IMehroismiie, muIi 
nicht auf Zusatz von Zinksiilz. Im Spektrum erscheint ein Schatten /.wischen D 
und £ und ein zweiter vor i\ der nur mit Sohwieii^duit zu erkennen ist. 

Beide Farbstoffe kSnnen mit fconsentrierter Natronlauge oder Safassäure 
gekocht werden, olmo sich zu verändern. Beide liefern bei der trockenen Destillation 
ein Destillat, welches» wie die von Hoppe-äejrler unteiBUohten Hamatin-Derivate, 
■ehr Bohän ^ F^nzol^ReakticMiMi »igt. Himinlnryatalle Imwnn tUk ans den Fub* 
Stoffen niaht duBtellBo« 



Tl. Galleafarbstoffe. 

Man unterscheidet von den Gallenfarbstoffen Bilirubin, Biliverdin, Bili- 
fuscin imd Biliprasin; die drei letztgenannten sind Oxydationsprodukte des Bili- 
rubins. An diese schliessen sich als weitere farbige üxydationsprodukte derselben 
Cholccyanin (Bilh^yiiiiii)» CflMÜetelin und eki rm Stokvis beeoliiiebener reduzier- 
barer Körper an. 

A. Vorkommen. Gallenfarbstoff tritt bei längere Zeit an- 
haltender Gallcnstauung im Harn auf. Von den verschicilenon Farb- 
stoffen ist mit voller Sicherheit in frischem ikteris( lien Harn nur das 
Bilirubin aufgefunden worden : <la.ss auch Hilifiiscin, Hilipni.sin und Bili- 
verdin in frisch entle<3rtem Harn vorkommen, ist wenigstens nicht die 
Kegel, ab&e sie bilden sich leicht beim Stehen des Harns an der. Luft. 
Auch in den Uratsedimenten kann sich der Gallenlarbstoff finden, selbst 
die ganze im Harn enthaltene Menge. Das Spektnmi des Cholecyanins 
hat Heyn 8 ins einige Male an ikterischem. Harn beobachtet Auch das 
Choletelin glauben Heynsius und Campbell als häufigen Bestand- 
teil des ikterischen Harns bezeichnen zu dürfen, während andere >m 
ikterischen Harn neben dem Galleafarbstoff oder an Stelle desselben 
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das dem Choletelin spektroskopisch zum Verwechseln ähnliche Urobilin 
nachgewiesen haben. Der rednzierbaie Stoff von Stokvis (B. g) 
findet' sich in geringer Menge bei Ikterus, bei fieberhaften Krankheiten 
und bei längere Zeit hungernden Tieren, sowie nach Zeehuisen^) 

nocli längere Zeit nach Ablanf des katarrhalischen Ikterus. — Die 
Färbung des ikterischen Harns entspricht nicht seinem Gehalt An. Bili- 
rubin; es können lichte Harne reich, dunkle arm daran sein; in der 
Tagesinonge Harn fand Schwanda 2 15 mg in 100 cc-m. 

Im nonualen mensohliohea Kam kommt der GalleuCarbstoff nicht vor, 
dagegen oft im Harn geeunder und knakwrHinida. ^Der Hwideham ist nonnaler* 
veise gullenfarbstofffrei. GallenfailMtofl im Hundeham ist abttf nieht patho- 
gaostisoh für Ikterus (ISohreok) 

IhB Banuftnre, wolohB iidh aus dctcnsdioDii Hun >bgwiiwhfad6P haltf lafe 
nach Garrnd') braim, aber in vorechiedenen Nuancen, je nachdfin der Harn 
mehr Bilirubin oder mehr Biliirerdin enthält. Die Uiataedimente aus bilirubin- 
leidiem Harn und rStliohbraim und die ehmliien KzTBlalle ungawOhiilieh leidi 
und warm orango; die Sedimente aus biliverdinreichem Harn sind lederbraun 
und die einzelnen KrjstaUe eigentümlich grünlich. Der Farbstoff Jässt sich ihnen 
durah die patwenden LSaan^Buiittei ent^hea. — Das „EDbaatoidin** in Harn- 
■effimenton wird in vielen fiUlea Bilirubm gewesen sein. 

B. £ igenschaf ten. a) Biliruhin CggUg^N^O^. 
Das Bilirubin wurde zuerst von Staedeler genauer Im^s» hrieben, 
dann von Maly und vor allem von Küster geiiautr untersucht. 

1. Das Bilirubin ist amorph "und krystallisiert erhalten worden. 
Das krystallisierte ist dunkelrot, das atiiorphe ist orangerot. Aus Ui- 
niethylanilin krystallisiert es in schiefen, breiten Säulen oder kegel- 
förmig; aus Chloroform können Nadeln oder Wetzsteinformen entstehen. 
Das Bilirubin ist dem Hämatoporphyrin isomer. Es löst sich nicht in 
Wasser, spurenweise in Äther, wenig mehr in gewöhnlichem Alkohol, 
in heissem Amylalkohol und in Glycerin mit gelbor Farbe, leicht in 
Chloroform mit gelber bis dunkel bräunlich roter Farbe und in Diinethyl 
anilin, femer wenig in Schwefelkohlenstoff, in Benzol, Nitrobenzol, 
Älhylenbromid. in Phenol, in Ti'r[K>nliiiöl und in fetten ölen. Chloroform 
nimmt d:is Bilirubin beim Schütteln auch aus solchen Flüssigkeiten auf. 
in welchen es als soIcIk-s enthalten ist. Aus der Chloroformlösung sowif? 
aus der Lösung in DimethylaniUn, m Schwefelkohlenstoff und in Beuzol 
scheidet es sich beim Verdunsten krystallinisch ab. 

2. Es löst sich in den Alkalihydraten, Alkalicarbonaien und dea 
alkaliseh reagieienden Phosphaten, indem es mit den Alkalien ealzaitige 
Verbmdungen bildet Diese lösen sich in Wasser leicht mit gelber 

Heynsius und Campbell, Pflügen ArdÜT 4 545. 1871. ~ Stokvis, 
Zentndbl. f. d. med. Wiaaenaob. 1873. 8. — H. Zeehnisen, Zeltadhr. f. kiia. Med. 

27. 190. 1895. 

>) H. SchreolE, MonateliAfte 1 mafct Üieiheilk. tt UL 1900. 
3) Arch. K. Garrod. Joun. o{ fhjaiol. 17. 44L 188Ö; Tb» Jonm. d fMhol. 
and BaoterioL 8. lüö. 1896. 
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bis tief orangeroter Farbe, ia Alkalilaugen aber weniger als in Wasser; 

die alkaliBcheiL LOamigeii filrben neh an dar Luft unter Oxydation 

leieht braon und grün. Durch Schütteln mit v«rdflnnter Natronlauge 

wird das Biümlnn der ChloroformlAsnng cntsogen. Durch Salze der 

alkab'Bcheu Erden und der schweren Metalle (Blei, Silber, Zink), nach 

C a m c r 0 r auch durch ammoniakalische Silberlösimg, wird es aus Sseinen 

alkalischen Lösungen als salzartige Verbindung gefällt. Barytsalze 

schlagen es nach Fr. Müller vollständiger nieder als Kalksalze. Es 

fällt nach Mehu^) beim Sättif^on seiner wässeriReri Lüsungen (Harn) 

mit Ammonsulfat aus, der Xiodcrsclilag löst sich wieder in Wasser. 

Sattitfeu der Löäung mit Chlorammonium fällt den Farbstoff auch, aber 
ninht m> Toflstiiidig wie Ammwimilftit (Huppert). 

3. Säuten lösen das Bilirubin nicht und geben mit ihm keine Ver- 
bindungen. 

4. Es entsteht nach Haycrait und Scofield durch Reduktion 
(durch Schwefefaummon, in faulendem Harn) aus Biliverdin und Bili- 
cyanin. Bei der alkalischen Hamgärung kann es aber aus dem Harn ver- 
schwinden (Salkowski^) und ebenso, wenn ikterischer Harn unter 
Zusatz von Chloroform aufbewahrt wird (Huppert). 

5. Das Spektrum des Bilirubins xeigt keinen Absorptionsstreifen. 

Die Absorption nimmt nach Vierordt ') vom äuasersten Rot gegen das 
violette Ende ununterbrochen zu; besonders schnell erfolgt diese Zunanme in 
E26Fbi8E45FQnd zwischen G36HaiidG60Hi8t8ie673inal8O stark all 
in A. Dm BUirobni abflorUect dM lioht stftdnr, als einer der andenn QellHnfub- 
ctoffe. 

IHe Absorptionsstreifen der Galle gehören keinem der gewöhnUchen Gallen- 

6. In alkalischer Lösung verwandelt sich das Bilirubin imter Ab- 
sorption von Sauerstoff leicht in einen blftulichgrünen, gewöhnlich als 
Biliverdin bezeichneten Farbstoff (Gmelin). In gleicher Weise wird 
das Bilirubin bei der Digestion mit Alkohol^ namentlich mit Äther, 
oxydiert, sowie nach Thudichum auch durch Fehling sehe Flüssig- 
keit. Bei der Digestion mit ammoniakalischer Chlorzinklösung an der 
Luft geht es in Cholecyanin über (Stokvis). Quecksilberchlorid führt 
das Bilirubin nach Ad. Schmidt'^) in Biliverdin über. 

>) W. Oamerer» Zritsehr. f. 1^1 tk 218. 1897. — M4hii, Joanu de pbeim. 

et de ehim. [4] 28. lU. 1878. 

*) J. B. Havcraft und H. Scofield, Zentialbl. f. Physiol. 1889. 222; 
Zettaohr. 1 phyaioL Ch. 14. 17S. 1889. — 8alkowski, Zritaohr. f. physioL Gh. 
lg. 827. 1888. 

*) Vierordt, Zeiteohr. f. Bioi. lü. 42 u. 52. 1874. 
. . . F. Tiedemann und L. Gmelin, IHe Verdauung nach Versuchen. 
Leipzig und Heidelberi? 1S26. 1. SO. — Stokvis, Zentralbl. f. d. med. Wissensoh. 
1872. 784..— A. Schmidt, Verhandi. d. XITT. Kongr. f. inn. Hed. 1895. 320. 
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7. Hit Brom gibt das Bilirubin farbige Substitutionsprodukte ; aach 
Chlor substituiert Wasserstoff in ihm (Thudichum, Maly). Unter 
Einwirkung von alkoholischer Jodlösung wird liilinibin in eino crime 
Verbindung verwandelt. Jollos spricht diese grüne Verbindung als 
Biliverdin aji (s. S. 13G7), Nach Thudichum un<l Munki) lian<loIt 
es sich aber auch hier um ein Substitutionsprodukt des Bilirubin. Diese 
Auffassung ist trotz der Einwände von J o 1 1 e s -) wahrscheinlich die 
richtige. 

8. Eine Biiirubinlösung färbt sich bei allmählichem Zufügen von 

salpetrige Säure entlialtender Salpetersäure erst grün, dann blaiii dann 

violett, dann rot und zwar alles dieses bei hinreichender Sänremenge 

innerhalb weniger Sekunden. Hierauf tritt in einigen Stunden oder, 

bei gröss^m Säureüberschuss, in einigen Minuten 2^rstörung der roten 

Farbe ein, worauf die Flüssigkeit gelb erscheint (L. Gmelin). 

Gicsst man die Biiirubinlösung auf die Salpetersäure, ohne dass sich (h'e 
Flfiasigkciten mischen, so zeigen sich diese Farben gleichzeitig sctiichtenweide 
übereinander, die ^rüne >Schicht zu oberst. Bei dieser Oxydation entstehen naoh 
dem als Biliverdin betrachteten Far!)sto{f wesentlich Cholecyanin und Choletclin. — 
Beine Salpetersaure gibt mit einer I^isung des reinen Farbstoffes diese lU>xiktion 
nieht. 

Durch Chlor lässt sich eine ähnliche Farbenveränderimg bewerkstelligen, 
wie durch die Salpetersäure, jedoch sind die Farben bei weitem weniger lebhaft; 
die grüne Färbung geht, ohne erst ein deutUches Blau zu zeigen, in (lie blassroto 
über und etwas mehr Chlor bewirkt gänzliche Entfärbung nebst weisser Trübung 
(Gmelin). — Eine Lösung von Bilirubin zeigt auf Zusatz von Brom oder Jod 
deoseiben Farbenwechsel, wie er durch Salpetersäure hervoige r ufan wild (Maly) *); 
es bilden sich dabei Brom- (Jod-) SubstitutionsprodiUcte. 

Eine Lösung von Gallenfarbstoff in Alkohol, Äther oder Chloroform wird 
naoh Caprantoa *) auf Tonicfatigen Zusate einer sdiwadien aOEohoBsohen Brom- 

lösung nacheinander grün, indigoblau, violett, gelbrot und endlich farblos. I>er 



dnen Streifen m Rot» der gelbrato einen Streifen in Bfam. SehlMelt man (fie 

ätherische Ijösung, wenn sie griin oder blau geworden ist, mit Salzsäure, so nimmt 
diese den grünen Farbstoff auf. Die Grün&rbung ist noch wahrnehmbar» wenn 
dm nnprünglidie Farbetof^halt nlelit mehr als 1 ; 800 000 beteSgt. Ans der 

violetten Lösimg nimmt S.ilzsiüm' nichts auf. Xonzontrierta WftSSn^Be UämoglUk 
von Chlorsäure oder Jodsaure ergeben dasselbe Resultat. 

Eine Lösung von Bilirabin in Chloroform wird naoh Capranica bei Ab- 

ßchluss von Luft im Lichte grün. Durchleiten von Sauerstoff hat auf die Farbr-n- 
wandlung ebensowenig Einfluss wie Durchlciten von Stickstoff, Wasserstoff, 

^) Thudichum, Joum. of the ohem. äoo. f 2J 13. 389. 1875; Ann. d. Ob. 
81. 242. — Maly, Ann. d. Ch. 181. 108. 187«. — A. Jolles, Wiener med. 
Wochenschr. 1894. Nr. 20 u. 21; Pflügers Archiv 57. L 18M; Zeitsobr. f. i.]i\si.)I. 
Gh. 27. 83. 1899; äkandin. Archiv 10. 338. 1900. — Thudicbum, L o. — J. Münk, 
Arohiir f. FbjnoL 1898. 361. 

') A. Jolles, Pflügen Azehrr 7S. 446. 1889; Joom. f. prakt. Gh. M. 
308. 1899. 

*) Maly, Ghem. Zentralbl. 1868. 487; Ann. d. Gh. 181. 108. 

*) Capranica. Moleschott.s Unters. i;i. 190; Zeitschr. f. anahi. Ch. 22. 
626; Jahresbor. f. Tierch. 1882. 302; Gaz. chim. ital. 11. 430; Jahiesber. f. Tieroh. 
188L 312; ArduT itah de BioL 1. 84; Vtzdhow-HiESohs Jahxesber. 1. 122. 1882. 
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Kohlensäure oder Kohlenoxyd. Sohwefelwasserstoff verhindert das Grünwerden 

Der bei der Einwirkung der Salpetersäure auf Bilirubin entstehende grfine 
Farbstoff zeigt nach Bogomoloff) in alkoholischer Lösung keinen Absorptions* 
streifen; auf weltereii Znaats von randiender Salpetersäure treten mit fortaehreitein« 
der Farbenveränderung Streifen atif. von denen jedoch dahingestellt bleibt, ob sie 
ihren Ursprung dem Crallenfarbstoff oder den bei der Einwirkung der iSalpeter- 
aiaii» auf dan Anoobol entstehendea iburbigen LSsungen vradaDkieii. 

9. Pennanganat in sanier Lösung serstOrt das Bilirubin und |^ 

tdl»rigen Gallenfarbstofie vollständig. 

Von dieaw lägenschaft macht Mudigliano*) Gebranoh Bim KitfibElmi 
ikterischen Harns, um ihn für weitere Untersuchungen tauglich zu machen. Der 
Harn wird auf 1 com mit 2 Tropfen Salpetersäure oder i>al2säure (1,2 Dichte) 
und 2 Troplm ainar 4%igpii BwmangMiatlnwmg arwtaut oder einiigo IGnuten 
gBsohüttclt. 

10. Chronisäuro in essigsaurer Lösung oxydiert Bilirubin zu 
Hämatinsäure C^HgO^ neben Bernsteinsäure und anderem. 

11. Durch Destillation mit Zinkstaub entsteht Hämopyrrol wie beim 
Blutfarbstoff. licim Kochen mit Lauge spaltet sich Ammoniak ab uiiter 
Bildung eines braunen, fäkalartifj; riechenden. Stoffes (Unterschied gegen» 
über Hämatin und Hämatopurphyrin). 

12. Versetzt man nach Ehrlich ') eine Lösung von Bilirubin in Cliloroform 
mit 1—2 Voliunen stark salzsänrehaltiger, O.l^oiger Diazobenzolsulfosäure- 
loflong und mit soviel Alkohol, dass die Misohtmg homogen wird, so verändert 
^^Ssung innerhalb einer Minute ilire gelbe Farbe in £k>t. Auf tropfenweiaen 
-Zusatz von konzentrierter Salzsäure geht die Färbung durch Violett und Blau\ ioictt 
in intensives prachtvolles Reinblau über, das unbegrenzte Zeit haltbar ist. Die 
stark saure Losung ist rein blau, die stark alkalische grünblau, die neutrale oder 
schwach saure oder schwach alkalische rot. Das Pi-odukt besitzt also verschiedene 
FärbonjE, ähnlich, aber nicht gleich dem Cholecyanin (B. e) 4.). Lässt man zur 
bbraen Losung vorriohtig Kalimuge fliessen, so ist eine untere grünblaue Zone von 
einer oberen rein blauen durch einen schmalen roten Streifen getrennt. Chloro- 
form entzieht der blauen Lösung den Farbstoff teilweise mit grüner, der neutralen 
mit roter f^rbung. Äther niimnt aus wässerigen Losungen halt nichts auf. — 
Versetzt man stark ikteriüchen Harn mit der DiazobenzolMulfosäurelösimg und 
stark mit HCl und iässt ihn, mit iSteinaalz gesättigt, mehrere Tage stehen, so läast 
ddi du Frodnkfr USakb aUBltrieran und mit Salvange waadMo. 

BüiTerdin, BUipiasin, Bilifasoin uid ürobiUn geben diese Reaktion nioht 
Die saure blaue T^isung zeigt nach Kru ken Ix rg *) ein breites Band auf D, 
die annabemd neutrale violette Lösung eine von D bis F reichende Absorption. 
Looi Spektrum dar stark alkallMdusn gr&nen LSsung ist die linke Seite bis zur Ifitte 
swischen D und E absorbiert und das Rot nur schwach sichtbar. 

Pros eher*) versuchte das Rcaktionsprmlukt zu charakterisieren. Zu 
einer Lösung von Bilirubin in Chloroform, die mit Aikoiiol 80 weit verdüimt wurde, 
dandas Binrnbin noch in LSsung blieb, und dann mit HC9 stark angesftuert wurde, 

1) Th. Bogomoluff. Zentralbl. f. d. med. Wis-sonsch. 530. 1869. 
*) Modigliano, IjO sperimentale; Chem. Zentralbl. 1. 808. 1888. 
') Ehrlich. Zentralbl. f. klin. Med. 4. 72L 1883. 
*) Kruken berg, Chem. Unter«uchungen 1. 77. 7886. 

F. Pröscher, Zeitsohr. f. phTstoL Ck. 88. 411. 1800; Zentralbl t Inn. 
Med. 88. 169. 1901. 
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kam alhnilhlich Ehrlichs Diazophenonlösung (Amidoacetopheinon in Alkoliol 
gelöst, mit HCl angesäuert, mit der bereclmeten Menge Natriumnitrit versetzt). 
Nach Beendigung der Realitiün (ein Tropfen der Ixisung darf auf Tüpfel jwipier mit 
dem Rflftgpnn keine Bhuifärbung melir geben) wird in mit HCl stark angesäuertes 
Wasser eingetragen. Es scheidet sieh dann dxis Chloroform ab, das den gesamten Azo- 
körper mit blauer Farbe aufniuunt. Das Chloroform wird mit Wasser gewaschen, 
wobei die blaue Farbe in Rot umschlägt. Dieses rote Acetophenonazobilirubin 
wurde durch Verdxmsten des Chloroforms in Krystailen gewonnen. Es handelt 
sich um ein Acotophenondisazobilirubin CMfH34N40j,(C8H7X|02) (Orndorff und 
Tepple) Die neutrale Lösung ist rot, cue allwlische grim, die salzsaure und 
schwefelsaure bluu. Die genauere spektroskopische Untersuchung (durch Forma- 
nek) ergab, dasa bei den verschiedenen Lösungen sich mehrere unscharfe Absorp- 
tionsstreifen zeigen, die, wenn man das ganze \'crhalte'n bei vcrschie<lencn Re- 
aktionen berück.sichtigt, sich doch zur Identifizienmt^ dicscH Farbstoffes eignen. 

13. Durch Natriumainalgam wird diis Hilirubin zu Hydro bili- 
r u b i n reduziert (M a 1 y 2) und durch Kot- (Fäulnis-) Bakterien zu 
U ro b 11 i n (S. 1371). Leichter erfolgte diese Reduktion durch Jodwasser- 
stoff und Jodphosphonium, 

Nach der Schilderung, welche Maly von den Eigenschaften seines Hydro- 
bilirubins gibt, gleicht es d<'in Urobilin so stOir. dasn man beide Kör]>er für identisch 
halten könnte. Maly sciirtubt dem Hydrobilirubm die Formel C-,2H4qN^, zu. 
Gegen die Identität beider Farbstoffe sind aber von verschiedenen iSeiten IZweifel 
erhoben worden, deren Erledigung darum mit Scliwirrit^koiton verbunden ist, w^eil 
man bei wiederholter Darstellung nicht inuner das gleiche Produkt erlialt. Die 
Reduktion kann entweder nicht vollendet sein, imd man erhält dann Substanzen, 
welche nocli Absorptionsstreifen im Rot imtl im Anfangsteil des Grün darbieten, 
oder die Lösung wird völlig entfärbt (Disque, Le Nobel. Eich holz). Nach 
Gerhardt ') lä^t sich der niamde Farbstoff durch Fällen mit Barvt beseitigen. — 
Das Hydrobilirubin mit dem einfachen Absorptionsstreifen des Ürobilins unter- 
scheidet sich von dem ihm mnnt sehr ähnlichen Choletelin durch ein anderes Ab- 
locptionsverhältnis in verschiedenen Spektralragioilien. 

Wiederholt ist die Beobachtung gemacht woiden, dass das farblose Reduk- 
tionsprodukt des Ürobilins aus Harn (Urobilinweiss) beim Stehen an der Luft 
wieder zu Urobilin wird, das Hydrobilirubin mit den tiberzähUgen AbsorptioiM» 
streifen imter denselben Umständen wieder zu demselben Hydxobilirabin. 

b) B il i V o r d i n C32H3ßN^08. 

1. Da.s Bilivordin ist amorph, schwarzgrün, löst sich nicht .in 
Wass^'r, in Äther und in Chloroform, al>er in Äthyl- und in Methyl- 
alkohol mit hlaugrüner Farbe, welche durch eine Spur Säure feurig 
grfliL wird. 

2. In ätzenden und kohlensauren Alkalien löst es sich mit 8aft> 
grüner bis braungrfiner Farbe, wodurch es sich vom gleichfalls grünen 
Biliprasin nnterscheidet, dessen Alkalisalze braun sind. Die Verbin- 

dongm des Bilivcrdins mit den alkalischen Erden und den Oxyden 
schwerer Metalle (Blei, Silber, Quecksilber, Kupfer) sind unlöslich. 

W. R. Orndorff vnd J. R Tepple, Am&r. Ghem. Jonzn. It. Slfi. 190S. 
<) :MaIy. Ann. d. Ch. iL Phaim. ICl. 368. 1872; IIS. 77; ZentxalbL f. d. 
med. Wissensoh. 1871. 849. 

>) DisqnA, Zeitsohr. f. physiol. Ch. 2. 259. 1878. ^ Le Nobel, Pfifigan 

Archiv 40. 517. IssT. — A. Eich holz. Joum. of PhysioL 14. 834. 1893. — D. Ger- 
hardt, Uber Hydrobilinuhe, Dias. Berlin 1889. lö. 
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8. Es lOst sich in konzentrierter Essigsftare und in Salzsäure. 

4. Ein Biliverdin, welches V i e r o r d t*) photometrisch untersochte, 

zeigte in alkalischer Lösung keine Absorptionsstroifen. 

Die Absorption nalim vom roten zum violetten Ende ununterbrochen rn. 
Die alkoholische schwach angesäuerte Lösung von rein srünem Farbenton wies 
»noh diese Zunahme der Absorption auf mit einer unbedeutenden Abnahme im 
Grün z\nschen C 65 D und ]) 87 K; ausserdem zeißt« nie ein besondm rachts aohleoht 

begrenztes Absorptionsbaud in Rot (zwischen a und C 15 D). 

5. Mit Salpetersäure gibt das Biliverdin dieselbe Farbenverände- 
rung wie das Bilirubin. Brom substituiert nach Thudichum in ihm 
Wasserstoff unter Bildung einer gleichfalls grflnen Verbindung. Durch 
Natriumamalgam wird es nach Haly zu Hydrobilirubini nach Thu- 
dichum zu dnem diesem ähnlicben Körper, durch die F&ulnis oder 
Schwefelammon nach Haycraft und Scofield') zu Bilirubin re- 
duziert. 

6. Durch Einwirkung von Fonnalin auf Biliverdin entsteht Bili- 

cyanin (Arnold)-''). 

Zink und Salzsäiue reduziert naoh JoUes^) auch das grüne, duroh Sal- 
pefettBiaxe eihsiteoe Oxydationsprodukt des MÜrabtoB. 

c) Biliprasin C32H44N^Oi2- Biliprasin ist wahrscheinUGh 
ein mit Fetten venmrainigtes Bihverdin (Niethammer)^). 

Die Derivate des Biliverdin (Biliprasin, Bilifuscin, Bilicyanin und 
Choletolin) sind schlecht charakterisiert, piur das Bilicyanin zeichnet 

sich durch ein charakteristisches Spektrum aus. 

l. Das Biliprasin ist amorph, grünlich schwarz. Es ist in Wasser, Äther 
und Chloroform unlöslich. Alkohol löst es mit rein grüner Farbe, die auf Zusati 
von Ammoniak in Braun übergeht. (Unteraohied von Biliverdin.) 

2. In Alkalien löst sicli das Biliprasin leicht auf, schwieriger in kohlen- 
sauren Alkalien. Die verdünnten Lösungen haben dieselbe Farbe, wie stark pig- 
mentierter ikterischer Hani. (Auf Zusatz einer Säure geht bmuie FsTM 
wieder in eine grüne über. Unterschied von Bilifuscin.) 

3. Die alkoholische Lösung zeigt nach Mao Munn') keine Absorptiona- 
streifen, die slkaliBehe (in Natron) dagegen, wie Bihfiiaoin, dn Bnid iwiMihen 
C und D. 

4. Eine weingeistige USmmg von Biliprasin zeigt mit Salpetersäure die- 
selbe Reaktion wne Bilirubin und Biliverdin. tuir das Blau ist selir zurücktretend 
und undeuUioh. Aui diese Beaktioii ist jedoch nichts su gpbeo, weil man die 
gleichen FariMn «uob mit AUcohol aDein eifailti 

d; ii 1 1 1 f u s c i n C32H^QN^Og. 

1. Dasselbe ist gepulvert dunkelbmun, löst sich nicht in Wasser, in Äther 
und in Ghloraloim, odw nur BpureaiveiBBy 16at aioh aber bei Gegenwart fetter Säum 



1) Vierordt. Zeitschr. f. Bfc>L 10. 4& 

s) Thudiclnt m. .Toum. of the ohem. Soo. [2] 14. 98& 1876. — J. B. Hay- 
craft und H. iScofield a. a. 0. 

*) V. Arnold, Jahiesber. f. Tieroh. fif. 388. 1800. 

*) A. Jollos, Pflügers Archiv 61. 627. 1895. 
^} E, Niethammer» Dias. Tübingen 1907. 

•) Kao Uunn, Ftao. Roy. Soo. W; Jishnsber. f. Tknstx. 1883. 380. 
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in ÄthiBr und in Chloroform. Mit Weingeist gibt es leicht eine tiefbraune Lösung, 
welche in starker Verdünnung die Farbe stark pigmentierten ikterisohen Hamea 
besitzt. Auf Zusatz von etwas Salzsäure ändert ooli die Fiibmig nklLt, dundi 
Alk'^li«» wird sie lebhafter, mehr rötlichbraim. 

2. In Ammoniak und in naironhaltigem Waner lost aioh das Bilifuaom 
leicht mit tiafbrauiier Ettrbe. Ghk»Mioiiim fiUIt aus der LSmng dnokelliiMai» 
Fkxsken. 

3. Spektro»koplsch verhält sich das Bilifuscin wie das Biliprasin. 

e) C h <) 1 (' (• y a n i n (I^ilicyaiiin, Cholovcrdin ). 

Bei der Oxydation der Galienfarbstofie mit Salpetersäure, Bleimiperos^d, 
fibeimanganBaorem KaH, atmoBph&risohem Samentoff Mi G^nwart von CSuor- 

zink in alkalischer Lösiinp otc. treten nach den Untersuchungen von Jaffe, 
Fudakowski, Stokvis, sowie Heynsius und Campbell *) die zwei Absorptions- 
■tnlfeii a und ß dm unten abgebiraeten entmi Spektrums auf; bei weiterer Oxy- 
dation gesellt sich ihnen ein dritter. •'. mit des Choletelins identischer, hinzu. 
Es hat den Anschein, als ob v von gebildetem Choletelin herrührt, während nur 
a und ß einem besonderen Farbst<m, dem Ghdeoyanin, angoiiSrni; dooh Usst 
tUh vorderhand kein sicheres Urteil gewinnen. 

1. Das Cholccyanin löst sich iiirlit in Wasser, schwer in Alkohol, 
Amylalkohol, Chloroform, Äther, leicht dagegen in Alkalien und starken 
Säuren. 

2. Nach Zusatz von Alkali ist das Cholccyanin sehr leicht löslich 
in Wa!^s<'r und in Alkohol, aber unlöslich in Äther, Chloroform und in 
Amylalkohol, nach Zusatz von Säurt^'U dagejj;eii löst es sirh nur sehr 
wenig in Wasser, mit der grössteii Ixsichtigkeit aber in Alkohol, Amyl- 
alkohol, Äther und Chloroform. Durch Bleizucker wird es nicht gefällt. 
Aus der sauren, alkoholischen Auflösung wird das Cholecyanin durch 
Neatralisiereii und Zusatz von viel Wasser niedergeschlagen. 

8. Unter reduzierenden Einflüssen (durch Schwefelamm<ui, in bullen- 
dem Harn) wird es nach Haycraft und Scofield in Biliruhin 
verwandelt. Auch durch Zink und Salzs&ure wird es nach J olles 
reduziert 

4. Die neutralen oder äusserst schwach sauren Lösungen des 
Cholecyanins Isind blaugrü n oder slahlhlau und besitzen eine pracht> 
voll rote Fluorescenz. — Die alkalischen Lösungen sind grün 
und fluorescioren mir nnhedeutcnd. — Die Lösungen in sehr verdüimtnn 
Säuren sind schön rot und die »tark sauren Lösungen violett- 
blau. 

5 Das Cholccyanin Ix'sitzl ein ausg;'Zoichiu't<'s Spektrum. 

In neutraler Lösung zeigt das Al»4tor|)tions.spoktruxn des Cholecyanins 
dfü Bohmale Stn-ifen. von weU^heii a und y dunkel sind, ß heller ist; a deoKt mit 
seinem rechten Rand C, ß ebenso D, wähund y die Mitte swiaehen I> und E ein- 

1) Jaffe. Z( nti ilhl. f. d. med. Wi.ssensch. 1868. 241. — Fudakowski, 
Zentnilbl. f. d. med, Wis.st«nsch. lS<i9. 129. - Stokvi.s, Zentralbl. f. d. med. 
Wisseiiäch. 1872. 784; Muundblad voor Natuunvetcnsch. 8. Nr. 1. — Heynsius 
und Campbell, Ffliigm Arohiv 4. 520. 187L 
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nimmt. Der Streifen a ist so dimkel, wie der im Rot gelegene Streifen des Hämatins 
in saurer Lösung, wie denn beide Spektren emander sehr ähniioh sind. — In saurer 
LSeung liegen a xxsA ß Knki xmd veohts Ton D, nahe bei dieser Unie, und bedtaea 

die iirsprünglioho Bmito, während y die Lage von y des Choletelins einnimmt 
und mit dem rechten Rand F ein wenig überschreitet (Tafel 1, Spektrum 6a). 
-~ In aflcaliaoher LÖBiing sind « und ß nach le^ts, f aaeh Hnks garftekt; u 

deckt jetzt mit seinem linken Rande C, ß wird naliczu m der Mitte von D durch- 
aohnitten und y nimmt denselben Ort ein, wie ö des Cixoietelins (Spektrum 6b). 

f) Choletelin (CigHjgNjOe?). 

1. Das (mit Salpetersäure aus Bilirubin dargestellte) Choletelin 
bildet einen braunen amorphen Körper, der sich mit rubinrote Farbe 

leicht in Alkohol untl wenig in Chloroform, dagegen nicht in Äther 
löst. Di<- verdünnten Lüsuiig<'n dossoll)cn besitzen nicht, wie das Tro- 
bilin, eine rosenrote, sondern eine gelbroto Färbung, die sich 
weder auf Zusatz von Säuren noch von Alkalien ändert, während das 
beim ürobilin der Fall ist. Die Lösungen fluorescierea nicht. Wasser 
schlägt es aus seiner alkoholischen Ldsnng niedfir. 

Ein Choletelin, welches Stokvis durch Behandeln einer neutralen alko- 
holischen Cholecyaninlösung mit Chlorzink und Jodtinktur oder beim Kochen 
derselben mit wenig Bleisuperoxyd erhielt, war in verdünnter Lösung oder in 
dünner Schicht rosenrot, fluoresoierte auch ohne Chlorzink prachtvoll grün \md 
ffing aus der alkoholischen (!) Lösung leicht in Äther und in Chloroform über; 
die ro^gelbe oder rote Färbung seiner Lösung in säurehaltigem Alkohol wurde 
beim übersättigen mit Alkali hellgelb. Der Farbstoff verhielt sich also ganz wie 
Urobilin. Aucli Fr. Müller ') erhielt beim Behandeln von reinem Bilirubin erst 
mit Jod und dann mit Salpetersäure einen Farbstoff, der mit dem Urobilin die 

Sößte Ähnlichkeit beean. Vom JB^rdrobilirobin (Urobilin) nnteiaoheidet aiah aber 
« Choletelin dnrdh «ein AbaoxptioiiisveiUUtniB (■. ap&ter). 

2. Es Utet sich in kohlensauren nnd in Atzenden Alkalien, auch 
in Ammoniak, mit bramier Farbe; Sftoren fällen es ans den alkalischen 

Lösungen; Bleizuckor fällt es nicht. Zusatz eines Zinksalzes zu der 
alkalischen Lösung ruft keine Fluorescenz hervor. Mineralsäurcn 
losen es nicht, wohl ai>er Eisessig. Dag^n Idst es sich in Neutral- 
salzlösungen. 

3. Das Choletelin zeigt ein verschiedenes spektrales Vor- 

halten, je nachdem es durch Oxydation von Gallentaibstoff in saurer 

oder in noutraler Lösung erhalten word^'ii ist. 

Von dem mit Salpetersäure dargestellten Choletelin absorbiert eine neu- 
trale alkoholisohe LSoung das ftnsserste Rot des Spektrums am wenigsten, das 

äusserst*' Violett am stäriCBten; die Absorption nimmt vom Rot zum \'ioIett (jlino 
Unterbrechimg zu. Abeoiptionsbänder fehlen (Vierordt). Die alkoholische 
saure LSeung zeigt einen Absorptkmsstreifen (y) zwisehen b und F (Jaffe), er 

tritt sofort auf Zu von Kssit;s,-iiin> otlor (mikt Minerals.'iim^ zur alkoliolischen 
Lösung auf. Derselbe btreiteu ist auch in der essigsauren Lösimg von vornherein 

B. J. Stokvis. Zentralbl. f. d. med. Wissenscli. 1873. 211 ii. 440. — 
Er. Müller, Siebzigster Jahresbericht der schleaischen Gosellsoh. i. vaterl. Kultmr, 
1888, med. Abteihmg 2. 
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TOriianden und kommt auch auf Zusatz einer Säure zu der Lösung des Choletelins 
in Nentntoalxen zum Vorschein. Der Streifen nimmt nach Hey nsins und Camp- 
bell*) genau diesellx? I^vge ein, wie der Streifen y des Bilicyanins in saurer Ixisunf» 
(Tafel 1, 6a). Die Lösung des Choletelins in Alkalien oder die mit Alkali 
vetsetste sBcohoUsohe Lösung zeigt, weni^tens anfaogB, faineil StveiÜBii; aber 
mindestens auf Zusatz von Chlorzink zu diesen Lösungen oder von etwas Jod- 
tinktur zur alkohoüsoheu Lösung eisoheint ein Streifen der an derselben 2Stelle 
ÜBgi wis y der AtkAliaolieii Bilk^jnuiiiilSiang« 

Beide Streifen liabcn dieselbe Lage \vie die des Urobilins. Die Ähnlichkeit 
Bwisoliea beiden Farbstoffen wird über noch grösser» insofern, als das durch Oxy- 
dation in neutnler LSsung dargestellte (f. L) Gholetelin nach StokTis*) aneh m 
neutraler Lösung den Stn-ifcn mit ausgezeichneter Schärfe darbietet. Vom Hydro- 
büirubin ist das Choletelin iedooh bestimmt verschieden; setzt man das Licht- 
AbMwptioiwreriiUtniB des ^rdiobOiivliins 1» so beträgt das des Chdetefins 
in dsQ versfthiedepen SpektiMDMiriDea lUMli Vlerordts Miwsnnaan (s. B. 62 u. 83). 
1,43—13,14. 

Xacli dem Abdampfen einer neutralen Lösung löst sich der gelbe Rückstand 
in Alkohol, die neue Lösung zeigt aber weder auf Zusatz einer Säure nool& auf 
Zusatz von Alkahon, Chlorzink oder Jodtinktur einen Absorjitionsstreifen. 

4. Die Niederschlage, welolie Choletelin mit Metallsalzen gibt, sind xücht 
dunkelrot wie die des HTdrobilirabins. Dmdi salpetersaures Silber wird das 
Choletelin erst auf Zusatz von Ammoniak (in braunen Flocken) gefallt. 

5. Soh^felwasserstoff, sowie Zink und Salza&ure verändern das Choletelin 
nicht siohtlioh; Natriumamalgam aber färbt seine Losungen lichter und soll es in 
Hydrobilirubin übeifalinn. Konientrierte Salpetonilue soheint es nieht «esenft» 

boh anzugreifen. 

g) Der reduzierbare Stoff von Stokvis^). 

1. Dorsollx' entsteht als Nebenprorlukt bei der vollständig(*n Oxy- 
dation der üallonfarbstoffc. Er löst sich leicht in Wasser. Alkohol, 
Alkalien, in verdünnten Säuren farblos oder mit hellgeU)er Farbe, nicht 
in Ätiier und in Chloroform. Die Bleiacetate fällen ihn im (legen- 
satz zum Urobilinogen xücht Bleiessig und Ammoniak schlagen ihn 
aber nieder; durch Behandeln des BleiniederBchlageB unter Alkohol mit 
Schwefelwasserstoff kann er wieder gewonnen werden. In alkalischer 
Lösung verliert er schnell die Reduktionsfähigkeit, in schwach sauren 
Lösungen ist er viel beständiger. 

2. Er ist ausgezeichnet dadurch, jdass seine alkalische Lösung 
beim Kochen mit reduzierenden Substanzen (Schwefelammon. Zinn etc.) 

schön rosenrot wird und dann einen Al)sorptions s c h a 1 1 e n in Grün 
zwischen D und b zeigt, der lK?im Verdünnen der Lösung nur bis E 
reicht und vom roten Ende her immer mehr verschwindet. Schütteln 
der Lösung mit Luft beseitigt den Schatten und die Hosafarbe wieder. 

1) Jaff^, Zontralbl. f. d. med. Wis-nensch. 1868. 241; Virchows Archiv 47. 
242. — Maly, Sitzungsber. d. k. Akad. d. Wiaaensoh. zu Wien 69. 2. Abt. 602. 
1860. — HeynsiuB and Campbell. Pflügers An^ir 4. 63& 1871. — Tierordt» 
Zeitschr. f. Biol. 10. ISTI. 

>) B. J. btokviü, Zontralbl. f. d. med. Wissenaob. 1878. 211 u. 449. 

*) StokTis, IfoandbL voor Nataunretenaoh. t. 17; ZentnJbl. 1 d. med. 
Wiflsensoh. 1872. 3. 
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C. N a c h wo i s. Ikterischer Harn ist gelb, braun, Rrün, sein Schanm 
gelb, während <l(*r Schaum dunkler, aber palhMifarbstofffreior Harne 
weiss ist; nur hai sUirk urobilinhalti^em Harn kann der Schaum gleich- 
falls gelb sein. Beim Filtrieren hinterlässt er auf dem Filter einen 
gelben Belag. Dieses Verhalten genügt jedoch nicht zum sicheren Nach* 
weis des Gallenfarbstoffes, es ist dazu noch eine besondeie Untersnchung 
des Harns erforderlich. 

I. Nachweis im Harn direkt 

1. Die Ton Tiedemann und Gmelin*) für den Nachweb des 
GaUenfarbstoffes ab die sicherste empfohlene Probe ist es fOr (die ge- 
wöhnlichen F2Ue auch heute noch (B. a. 8.). Beweisend für die 
Gegenwart des GaUenfarbstoffes ist nur das Auftreten der grünen 
Färbung (s. S. 1369), da andere auch im normalen Harn vorkommende 
Substanzen (Indic^n) Blau und Rot geben; auch ist es gleichgültig, ob 
ausser dem Grün noch andere Farben wahrgenommen werden. — 
Alkoholische Lösungen der Gallenfarbstoffe dürfen der Probe nicht 
unterworfen werden, weil der Alkohol allein eine ganz ähnliche und 
zwar sehr schöne Farbenprobe gibt (^Huppert). Man stellt die. Probe 
am besten in folgender Weise an. 

Man gie.sat in ein Reagenzeloa einige Kubikzentimeter schwach gelbe Sul- 
petersäure (nach NichoU *) ist <ue unreine Salpetersäure des Handels am geeig- 
netsten) und auf diese, ohne dutm sich die Flüssigkeiten mischen, einige Kubik- 
zentimeter von dem Kam, der auf Ciallenfarbstoff untersucht werden soll. Das 
Jäsfit sich entweder in der Weise be\^irken. daas man das Reagenzglas mit der 
Salpetersäure möglichst schief liält und den Harn nxm auf die Salpetersäure flieasen 
lässt, oder indem juan den Harn aus einer Pipette, welche man bis an die Ober- 
fläche der Säure in das Reagenzglas einführt^ TOftfohtig SUfUenen Itefe (s. Sfldl 
bei Hellersche Eiwcissprobo S. IUI). 

UrobilinreicheikterischeUame treben die Gmelinsche Reaktioasohleohtj 
man kann dum, wenn man nidit vomeht den Farbstoff naoh C. II. su IsoBeraiit 

die Probe mit dem v(>nlünnfen Harn wiederholen. Die Verdünnung (bis auf 1,005 
oder noch darunter) wird nach Zeehuisen von Stokvis überhaupt empfohlen, 
«eil dann bloss die Orfinfärbung auftritt und das Bnran vollständig fehlt. Von 
Vorteil fand Grimm '), in solchen Fällen den Harn zur f^ntfemung des Urobilins 
Torher mit Äther auszusohütteln; der Äther muss aber ganz alkoholfrei sein, \roil 
AUnnhoI mit der Satpetenftnie sine der Qmelinseheo gßaa IhnHehe Furlien- 
naktion gibt. 

Die Gegenwart von Eiweiss beeinttäahtifft die GmeJinsohe Reaktion 
Kwar in gallenfarbstofiraiohen lEbmen ni«dit, in welraen das Grfin in dem Eiweiss- 

niederschlag deutlieb hervortritt; alxjr kleine Menpn (Jallenfarbstoff sind nicht 
mehr sicher nachweisbar und über die Abwesenheit des GaUenfarbstoffes erlangt 
man keuie GewlBsheit, weil in eiweiMdialtigem Harn Bber dem roten Ring, wo 

der grüne liegon müssto, ein gnuirr » utstcht. der einen scliwachon grünen Ring 
verdeckt (Steiner). £s muss daher das lüiweiss vorher entfernt werden. Dies 

Tiedemann und Cmelin a. a. 0. 81. 
*) Nichols, The med. Nows 26. Deo. 1896. 

*) H. Zeehuisen, Zeltsehr. f. klin. Med. S7. 189. 180S. — F. Grimnv 
VirohowB Arohiv 188. SOS. 1803. 

Kesbaaar-Usppar*, AoalyM dM HwD«. II. Asf. 86 
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fesohieht entweder daroh Koagulation (Seite 1106 ff.) oder nach Heller durch 
'allen desselben mit konzentrierter Salzsaure. Geringe Mengen (rallcnfarbstoff 
können aber völlig mit dem Albumin niedoi;geöclLlagea werden; es ist dann der 
IMenshkg so tt oc i gi B ii und mit CMo g olo t m aumuialiMi. 

SÜ88*) maclit (llf Angabe, dass auch normaler Harn nacli dem Crcbraiich 
von Antipyiin beim iSchiciiten auf Salpetersäure einen soh wachen grünlichen King 
caigt, AMT ohne die aoderaa Eurben. 

2. Von der G in o i i n sehen Probe sind noch einige Modifi- 
kationen in Vorschlag gebracht worden. 

a) RoHcnbach empfieiilt, den Harn m filtrieren und dos Filter entweder 
nooh feucht oder, wenn es trooken geworden ist, naoh dem AnfeaohteD mit Wasser 
mit einem Tropfen Salpetersaure zu betupfen. Es bildet sich dann ein Farben- 
ring, der von ihnen nach aussen gelbrot, violett, blau, grün erscheint. Die Farben 
halten Hich eine Zeit lang. — Dragendorf f ') lässt einige Tropfen Harn in eine 
poröse Tonplatte eindringen und benetzt den Fleck mit Salpetersäure. — Gallen- 
farbstoifhaltiger Harn im Spitxglas auf 200 — 300 oem mit 15--20 Tropfen rauchen- 
der Salpetersaure versetst» fiirot 8ich in toto grün (Greeslioh) 

b) Fleischl') versetzt den Ham mit einer konzentrierten Lösung vom 
aelpeteisaurem Natron und bringt dann (mit einer Pipette) konzentrierte Schwefel- 
sftme auf den Boden des Reagenzglases, wonach die Reaktion langsamer als in 

der gewöhnlichen Probe vorlaufen soll. 

c) Crouzel*) mischt drei Volumina reiner Schwefelsäure und 1 VoL reiner 
HNO, und fiberaöhiehtet das Oemiseh mit dem g^ehen Votum Hum. Dieser 

färbt sich t>ei Ci-genwart von Callenfarltstoffen grün; die BerohlungSBOine wird 
orangerot. der ül»riL'i' Teil (l>'s Reagens bleil)t farblos. 

d) Naoh Vitali nimmt iktcrischer Harn, wenn er mit einem. Tropfen 
einer Löeung von Kaliumnitiit und etwas widfimiter Schwefeliftiiie venetst 

wird, eine schön grüne Farbe an. selbst dann, wenn im Ham nur Spuren von 
(iallenfarbstoff enthalten »md. Nach einiger Zeit verschwindet das Grün und 
geht sogleich in C^lb über, ohne vorher Rot oder Blau zu diirchlaufen. — Kleh- 
biel vernetzt den Ham mit ' , Volumen Salzsäure und dann tnipfenwcisc mit 
salpetriger Saurn (siiljx»trig«iaun'm Sal/.); der Ham wird zunächst grün und zeigt 
denn die anderen Farben. — - Müsset wendet Statt der Nitritlösung festes Salz 
an imd fügt es dem Ham nach der Schwefelsäure zu. Die grüne Färbung soll 
aucix heiin Kochen bestehen bleiben imd sich mehrere Tage unverändert halten. — 
Bonano ^) empfiehlt zum Ham wenige Tropfen folgenden Reagens hinzuzu- 
geben: HCl 10 ccm. Natriumnitrit 0.2 g. Bei Anweaenlieit von Gailenfarh^toff 
nimmt der Ham eine smaragdgrüne Farbe an. Die Reaktion soll nicht durch 
andere Snbstanaen vorgetäuscht werden. 

e) Rosen hach setzt dem Ham tropfenweise imter stetem Schütteln eine 
^%)8^ Ghromsäurelösung zu; je stärker der GaUonfarbstoffgehalt, desto vorsichtiger 



^) J. Steiner, -Ardi. f. Anat. 1873. 178. — Heller, demen Arohiv 4» 

30& 1847. 

') Süss, Pharm. Zentralhaile U. 741; Chem. ZentralbL 1. 292. 1806. 

*) O. Rosenbach. Zentralbl. f. d. med. Wissensoh* 1870. & — Dragea- 
dorff. Zeitschr. f. analyt. Ch. 25. 459. 

*) W. (iresslioh, Müuchener med. VVochensciir. 62. 220. 1905. 

^) £. Fleischl, ZentralbL I. d. med. Wissenseh. 1876. 861; Zeataehr. I. 
analyt. Ch. 15. r><)2. 

•) Crouzel, Ann. Cliira. analyt. appl. 17. -IS. 1012. 

Vitali. Jahresber. f. Tierch. 1873. 141». — C. A. A. Klehbiel. Wiener 
med. Wochen-rhr. ISH3. 10. — Masset. Chem. Zentralbl. 1879. 585; Zeitsohr. 
t. analyt. Ch. lü. '2öö. — C. Bonano, 11 Tomasi 2. Nr. 21. 1908. 
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soll der ChrrauiureziisAtz erfolgen. Bei Gegenwart von Gallenfarbstoff wird der 
Harn bloss grün; ein Überschus» an Reagens erteilt tlem Harn eine braune Farbe. — 
Betupft man ein Filter, durcli welohes ikterischer Harn filtriert war, so tritt ein 
grüner Fleck auf. Diese Probe hat das Bedenken, dnss die Chroms&ure durch 
viele Substanzen, auch durch Papier, zu (grünem) Chromoxyd reduziert wird. 
Nach Zeehuisen ist sie wenig empfindlich. — Biffi ^) benutzt Kaliombichromat 
ab Oxydationsmittel. 

f) Guerra') oxydiert mit einer salzsauren Lösung von Eisenohlorid; er 
schichtet den Harn auf eine eiaenohloridhaltige HCl. oder er versetzt den stark 
nJssaurcn Harn mit Eiaonchlorid. fls kommt nur zur (Jrünfärbung. 

g) Bei der von Ultzmann angegebenen Probe wird das Bilirubin in 
alkafismer LSenng durdi den atmosphärischen Sanentoff oxydiert. Es werden 
10 ccni Harn mit 3 — 4 com einer Kuliliiuge geschüttelt, welche 1 Teil Kaliumhydrat 
auf 3 Teile Waaaer enthält, dann die A^hung mit Salzsäure übersättigt, worauf 
<fie Fifisaigkeit sehSn smaragdgrün erscheint, wemi der Harn GsHenfarMtoS ent- 
hält. Zum fielingen der Probe ist unbedingt erfonlerlich, d;!.^^ die Kalilauge die 
angegebene Konzentration beeitsU — Betz') empfiehlt, deaüam mit Sakniak* 
geist n fibmol^tea; es tritt dum ein grttaer Rmg auf. Naoh einiger Zeit wird 
der gaaas Salmiakgeist grün. 

h) Jod einen analogen Vorgang stütet sich die Beobachtung von Donne 
naoh ivdehem aieh Äther, der mit iEtorischem Harn geschüttelt wird, mehr od«r 
minder grünUch gelb &rbt, wihrand normaler Harn den Äther nngeCirbt Iftsst, 

'ö. Von Trousseau und D n m o n t p a I Ii e r . von E. M a r - 
c h a 1 , von W. (I. S ni i t h nii<l von K a t h r e i n •'•1 wird .1 o d linklur /.um 
Nachwei-^ des riallenfarbsk>ff<'s im Harn eniitfohlm. Auf Zii.satz einiger 
Tropfen .Jodtinivtur färbt sich ikterischer Ilarn selbst hid starker Ver- 
dünnung, noch schön smaragdgrün; lässt man die Jodtinktur vorsichtig 

auf den Harn fliesaoi, so fibrbt sich die Granzschicht schön grOn (B. a. 7.). 

Rosin welcher diese Schichtproben aufs neue empfiehlt, vemrendet 
dazu offizinelle Jodtinktur, welche mit Alkohol auf das zehnfache verdünnt ist. 
Der entstehende grüne Ring hält sich stundenlang, selbst da, wo die Gmelinsche 
Probe versagt. Normaler Harn zeigt eine hellgelbe oder farblose Scliieht. Nach 
Zeehuisen ist die Probe jedoch niout eindeutig, da auoh viele normale Harne die 
grüne Soliidit geben. 

Bromwas-ser lä.ss( sich ebenso verwenden. ~ Klehhiel oxydiert den 
Farbstoff des mit % Volumen äaizsäure vermischten Harns durch tropfenweisen 
ZMatB von gesättigter GhlorkalkUSsong. Die Reaktion fillt nioiit so solijSn ans, 
wie die mit salpatnger Säure. 

4. Die r h o 1 e r y a n i n p r o b e von S t o k v i s Wenn die 

G m e 1 i n sehe Reaktion unsicher ist, so soll man 20 — 30 com Harn mit 



•) 0. Rosenbach. "Deutsche med. WochonHclir. 17. 1892; Chem. Zentralbl. 
L 667. 1892. — H. Zeehuisen a. a. 0. — Biffi, Jahresber. f. Tieroh. W u. $i. 
*) Z. Guerra, Jahresbsr. t Tierah. M n. Sl. 

') R. Ultsmann, Wiener med. Ftosse 38. 1877. — Fr. Bets, Hemorabilien 
41. 39& 

*) DonnA, Omnptes rendns IS. 956. 1881. 

») Trnuaseau und Dumont pallinr. L'TTnion mM. 39. 18fi3. - E. Ma- 
reohal, Zeitschr. f. analjt. Ch. 8. 99. 18ti9. — W. G. 8mith, BubUn Jouni. of 
med. Sflimoes 1876. 449. — Kathrein, Pharm. PMt 43. 1890; Chem. Zentralbl. 
1. 272. 1891. 

*) H. Rosin, Berliner kiin. VVochensohr. 1893. lOö; Zeitsohr. f. analyt. Ch. 
32. 616. — Zeehuisen, L o. 

^) Stokvis, NedarL Iljdsdhr. tdot Gcoeeak., Fesib. 1882. 118; Jahnsber. 
I. Tieroh. 1882. 226. 

86* 
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5 — 10 ccm einer 20'^», oigcn Chlorzink- (oder nach B i n n c n d i j k Zink- 
acotat- i Lösung versetzen und die stark saure Reaktion mit kohlensaurem 
Natron etwas abstumpfen; der entstandene voluminöse Niederschlag 
enthält allen GaHenfitibsloff. Man wäscht ilin anf dem Filter und löst 
ihn in starkem Ammoniak, wobei das Bilirubin mehr oder minder in 
CUolecyanin dbergefOhrt wird. Die ammoniakaUsche LOsung zeigt, wenn 
GaUoifarbstoff yorhand«i war, mebtens Fhioresoenz und immer die 
Cholecyaninstrcifcn (B. e. 4. u. Ö.). 

5. Mittels der Diazobenzolsulfonsäure (T?. a. 12.) kann man Gallen- 
tarbatoff (Bilirubin) nach Ehrlich in der Weise auffinden, dass man den Harn 
erat mit I Volomen 30*^n>g(ir EasigaäTira mid darauf tropfenweise mit der 0.1%igen 
Säurelösung versetzt, liei Gegenwart von Bilirubin tritt eine Verdunkelung »ul, 
und auf Zusatz von viel Eiaeasig oder beim Kochen eine Violettfarbung. 

Dm Reagens kann man rieh in der Weise bereiten, daas man 1 g Sulfaail- 

säure (Para-iVnilinsulfonsäuro) in wässeriger Lösung mit 15 ccm SaJaftUTB mtd 

0,1 g Natriumnitrit versetzt und die Lösung auf 1 Lit^'r verdünnt. 

Krokiewicz und Batko empfehlen folgende Probe als sehr cmpfindlicix. 
Einige Tropfen einer l%igen wässerigsn Solfanilsäxirelösung und l a. Y2 ccm l%ige 
Lösung von Natriumnitrit werden mit ca. — ^ ^^^^ Harn und einigen Tropfen 
reiner konzentrierter Salzsäure versetzt. Beim Umscluittehi tritt eine tief violette 
Färbung ein, die beim sofortigen Verdünnen mit Wasser amethystviolett wird. 
Die Färbung liiilt sicli längere Zeit unverändert. — Die Reaktion soll Kälbergalle 
in einer V'erdüiuiung mit Wasser von 1 : 500 noch erkennen lassen; wäre also 
mmeibin weniger scharf, wie die Salkowskische oder die Harn marstensolie 
Probe. — Riegler empfiehlt Paradiazonitrobenzol. welches mit Bilirubin einen 
rot\aolett<>n Niederschlag erzeugt, der in Chloroform löshch ist. Diese Probe ist 
aber, was Empfindlichkeit und Deutlichkeit anbelangt, minderwertig gegenüber 
anderen Proben (Schildbach) und daher entljehrlich. — Pröscher empfiehlt 
10 ccm Harn mit Ammoniumsulfat durch Sättigen zu fällen, den farbigen 
Niederschlag mit Alkohol zu extraliieren, den Extrakt mit Salzsäure stark 
anzusäuern und dann mit Ehrlichs Reagens (alkoholische Diazetophenol« 
lösung) zu versetzen. Bei Anwesenheit von Bilirubin tritt Blaufärbung ein. 
Bei Unterschichtimg mit KOH entsteht ein grünrotblauer Ring, wie ilm schon 
Ehrlich beschrieben. Auch diese Probe ist viel weniger scharf, wie die Fäl- 
hmgsreaktionen (s. später). — Raphael ^) versetzt 2 — 3 Tropfen Natriumnitrit- 
losung mit 5 ecm Sulfanilsäurelösung und ö ccm Harn. Bin Gegenwart von Bili- 
rubin tritt zunächst Ameth\^ttarbe, dann Kirschrot auf. Fügt man erst das Nitrit 
xa Ham und setst dum cue &i]fiiii]a&iiTB hinsn, so eibUt man eine gelbgrune 
Ltenng, die ^ter ins kÜMbzot äbeigeht. 

6. In zweifelhaften Fällen kann man auch den reduzier baren 
Stoff (B. g.) aufeuchen, wobei der negative Ausfall der Probe sicher 

auf die Abwesenheit von Gallenfarbstoff schliessen lässt 

Man fällt nach Stokvis*) den Ham bei nativ saurer Reaktion mit Flei- 
zucker, wenn nötig mit Bleiessig, ontfomt das übersohfissige Blei mit Oxalsäure 
und ko<At das FUteat mit äberMhfissigem Kali oder Natom. Zmats einer ledn« 

•) A. Krokiewicz und J. liatko. Wiener klin. Wochenschr. 1898. 173. — 
E. Kiegicr. Wiener med. BIätt<^r lS<t!t. Nr. 12. — Fr. W. Schildbaoh, Zentr&IbL 
f. iiui. .Med. L»«. lu«J7. 19<t5. — F. Pröscher, Zcitsehr. f. phvsiol. Ch. 29. 411. 1000; 
Zentralbl. f. imi. Med. 22. H59. 1901. — A. Rajjhael. 'St. Pet<?r8burger med, 
Wochenschr. 30. 128. 1905. 

') Stokvis a. a. O. und Zentralbl. f. d. med. Wissensoh. 1872. 4. 
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zierenden Substanz ist beim Harn nicht nötig. Die Reaktion ist gehmgen» wenn 
die FItaigkeit mehr oder minder oraiwwot wird imd rat dem Spelctradcop den 

verwaschenen Schatten zwischen D una E zeigt. 

7. Die Angabe von Paul und von Yvon, dass nonnaler Harn durch 
Methylanilin (Violet de Buris) Tiolettblau« flctoriseher aber violettiot werden 
soll, ist von verschiedenen Seiten her *) widerlegt wonTrn ; es färbt sich jeder stark 
gelärbte Ham mit lliLsthvlanüin rot, weil das Blau des Violett durch das Gelb 
OM Harns au«gel6eoht wird. 

8. Nach Gluzinski') zeigen Gallenfarbstoffe (auch im Harn) mit 
Fonnalin erwärmt smaragdgrfine Färbung, die mit Salzsänre amfifthyst- 
violett wird. Die alkalische Lösung ist grün. Die Probe ist nicht be- 
sonders scharf. 

Die Probe beruht nach Arnold^) auf der Bildung von Bilicyanin, 
dessen Spektrum auch auftritt. 

9. Aticli Oberflächenspannung und Viskosität hat mau nach Hay 
zum Nachweis von riallcnfarbstoff herari/.u/.iehen versucht (Gares). 
Es ist aber uaturgemäss zu erwarten, dass diese Konstanten durch die 
verschiedensten Momente beeinflussbar sind, wie das aus Unter- 
sttchongen von Gennet noch besonders hervorgeht^). 

10. Gallenforbetoffhaltiger Ham gibt mit schwacher Methylenblau- 
lösung ein zartes Grün (Chetchowski, Moakton). Diese Färbung 
vergeht beim Erhitzen, kommt beim Erkalten wieder (Duncan). B&. 
Zusatz von Methylviolett tritt eine rote Farbo auf (Neermann, 
Duncan). — Es hiuidelt sich hierbei um physikalische Farbemischung 
(Roch); praktisch sind diese lieaktionen nicht brauchbar (Roch) 
oder hrichstiMis zu orientierender Probe (P e t (; r s e n) ^), 

11. I,;isst man zu Harn («'veiituell verdünnt) 1^ — 2 Tropfen einer 
i/jO/oigen ilosaniliiüösimg hinzufalieu, so fällt orangefarbenes Rosanilin- 
bilinibinat aus (Baudoui u) c). 

II. Nachweis durch Isolierung des Gallenfarb- 
stoffes. 

Kleine Mengen Gallenfarbstoff lassen sich, namentlich 
in sehr dunklen oder an Indican reichen Hamen mit der 

cTPau], Zeitschr. f. analyt. Ch. 16. 132. — Tvon, Boll, de th6rop. 89. 

661. 1876; 90. 73. iHTfi. — Demello und Longuet, Chem. Zentralbl. 1876. 697; 
Zdtsohr. f. analyt. Ch. 16. m — A. Qu hier. Gas. hebdomad. 21. lB7d. — 
O. Rosenbaoh, Deutsche med. Wodieoadhor. 16. 1876. 

•) A. Gluzin.ski, Wiener klin. Wochensohr. 1897. Nr. 52. 

3) W. Arnold, Frzeglad lekaraki 87. Nr. 36--38. 1899; Jahxesber. L Ti&ioh. 
». 328. 1809. 

*) Gares. Tli&se de Toidoiiae 1901/02. — V. Gennet, Thdee de PluiB 1908; 
s. auch bei Gallensänren. 

*) Moukton, Brit. lisd. Joora. Oot 1002. — Duncan, Ebenda 1908. 
Febr. — Roch, Rc\nio iue<l. de la 8uis.se romiiino 1903. 163. - - K. Chetcliowski, 
Gaz. lekarska 1897. Xr. 9d. 397. — Neermann, Hospitals tidende 1900. Nr. 21. 
— O. V. 0. E. Petersen, Dentaohe med. Wochenflehriffc 87. 1891. 1911. 

*) F. Baudonin, La semaine m6d. 28. 398. 1903. 
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Gmelinschen Probe nicht mehr nachweisen; in indicanreichem Haxa 
kann sogar nach Zusatz von Salpetersäure das Blau des Indigos- mit 
dem Gelb des Harns Grün gdw u. In solchen und anderen zweifel- 
haften Fällen ist os notwendig, den Gallenfarbstoff aus dem Harn ab- 
zuscheiden. Dazu sind zwei Möglichkeiten vorhanden, das Fällen, des- 
selben als unlösliche Verbindung oder die Extraktion mit einem 
Lösungsmittel. 

Es genügt imter Umständen auch, das aus dem Harn beim Stehen 
sich absetasende Sediment mikroskopisch zn vntersuchen. Die Torhan> 
denen Zellen sind dann gelblich. Man lässt dem. Harn erst einige Stundem 
stehen mid zentrifngiert dann und mikroskopiert (Gerlach)^). 

1. Durch F&llung. 

Dazu macht man den Harn mit kohlensaurem Natron oder J(.ts> 
natron alkalisch und versetzt ihn mit Chlorbarium oder CUorcalciiim» 
so lange er einen ^filrbten Niederschlag gibt, oder fällt ihn gleich 
mit Kallmiilch (H u p ]) e r t) oder Bariumhydrat (H i 1 g e r) -) im Ober- 
schuss. Der Niederschlag aus ikterisrhem Harn ist gelh. der aus noF> 
malern Harn weiss, der aus Chrysophansäure entlialtmidcm rosenrot. 
Kocht man <i<'ii ahfiltrierten Niederschlag mit Alkohol, welchem ein p:iar 
Tropfen verdünnte S( h\\<'felsäuro zugesetzt sind, so entfärbt sich der 
Niederschlag und man erhalt eine schön grüne Lösung (aus Chrysophau- 
säureharn eine oraugegelbe, aus normalem eine farblose). Die Probe 
gelingt noch mit Harnen, welche trotz staikser Färbung nur ^no 
zweifelhafte Gmelinsche Reaktion geben. 

Die hier angeführten Tatsachen haben zu zahlreichen Vorschriften 
fOr den Nachweis des Gallenfarbstoffes im Harn geführt 

a) Salkowski Idst den ausgewaschenen CarNiedorschlag in salz- 
saurem Alkohol (5 ccm konz. HCl auf 100 ccm Alkohol). Kocht man die 
klare Lösung, so färbt sie sich grün bis blau; auf Znsatz von fINOg 

wird die Flüssifzkeit blau, violett, rot. Münk hat die Genauigkeit 

dieser .Methode geprüft und gibt die Empfindlichkeit zu 0,02 — 0,01 mg 

Bilirubin in 10 ccm Harn an. Sie ist wesentlich scluirfer wie die 

Gmelinsche und die Kosinschc Reaktion (6 mg in 10 ccm Harn). 

Auch Schippers-*) gibt die Plmpfindlichk(Ml <d)enso im. 

Salkow.ski iiält die Vürwenduiig der iSalaatture »tatt der Schwefelsäure 
fflr veeentlich. da schu i-lclNiurehaltiger Alkohol wegen der ^idong von aehwelel- 
iaurem K&lk wesentlioii sohleohter extrahiere. 

') Cf-rlach, Themp. Monat.><hefto 17. rS. 1903. 

') U. Huppert, Arohiv d. UeiJk. 8. 351 u. 476. — A. Hilger, Axohir d. 
nuum. [8] 6. 386. 

') E. Salkow.ski, Praktikiini d. phyHiol. u. pathol. Ch. II. Aufl. 1890. — 
J. Münk, Archiv f. PhysioL 1898. 361. £. Salkowski, Arbeiten a. d. PathoL 
Institut Bti Berlin 1906. S. A. — Schippers, Bioohem. Ztschr. 9. 941. 1908. 
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b) Hammarsten 1) löst den ausgewaschenen Niederschlag in 
einer alkoholischen Salz-Salpctersäurc. Die filtrierte Lösung ist bei 
Anwesenheit von Gallenfarbstoff grün. Die grüne Farbe ist sehr 
beständig. Die II a ui ni a r s te n sehe Modifikation genügt allen An- 
forderungen und sei besonders empfohlen. Man kann natürlich, 
statt den Ca-Niedfiischlag auf eiiiem Filter za sammeln, auch 
die Zentrifuge zu Hilfe nehmen, wobei der Nachweis erheblich rascher 
.gelingt Als Oxydationsflfissigkeit benutzt Hammarsten ein Säure- 
' Alkoholgemisch. Die Säure wird Tom dem Alkohol getrennt aufgehoben, 
und zwar besteht die Säure aus einem Gemisch von 19 Teilen 26o/oiger 
HCl und 1 Teil 25",oiger HNO3. Miui benützt zweckmässig eine durch 
längeres Stehen gell) gewordene Mischung. Von dieser Säureniischung 
werden je nach dem (iallenfarbstoffgehalt 1 Teil auf 5 — 0 Teile OG^oigen 
Alkohol genoniinen, und mit diesem Säure-Alkoholgemisch der Nieder- 
schlag zusammengebracbL Beim Erwärmen tritt die Grünfärbung rasch 

* ein. Um die Farbe dentüch zu bekommen,' fütri^ man oder zentrifugiert 
-man yon neuem. 

■ Man kann auch den Barytniederschlag in der gleichen Weise mit 
Hammarstens Reagens behandeln. Bei Erzeugung des Baryt- 

• niederschlages soll man nicht yorber aOnlisieren. 

Bouma') fftllt statt mit CaCl^ mit BaCl2 bei schwach sauerer 
Reaktion. Bei alkalischer Reaktion- ^riid Bilirubin mitgefalli Die Ozy* 

dation wird durch 0 bermayersches Reagens (2 g FeClj auf 100 com 
konz. HCl) bewirkt. Dieses Reagens soll vor dem H ammars ten sehen 

den Vorteil hal)en, dass eine Überoxvdation schwerer eintritt. Eine 
solche Cberoxydation lässt sich aber bei geeignct(?r Verdünnung der 
Saipetei Salzsäure mit Alkohol auch bei der H a m m a r s t e n sehen Probe 
vermeiden. 

Nach A r n o 1 d •'^) ■ bleibt beim Zerlegen des liarytuicderschla^es 
mit konz. HCl das Bilirubin auf dem Filter zurück. Im Filterrückstand 
tritt dann mit HNO3 die G m e 1 i u sehe Reaktion auf. Diese Modifikation 
der Huppertschen Probe soll acbarfer sein wie die Huppertsche 
Probe. 

Hmi kann den Niederschlag mit einer Losung von kohlensaurem Natron 
erwärmen imd die grüne rxlcr bmiingrüno Lösunp für die f r nu'Iinsche R<'aktion 
verwenden. — - Aus dem ncutralisierton Niederschlag la^tit sicli auch durch Chloro- 
form Bilirubin aniaiaheii. — Beim Aufbemhrm bkdoht der Niedomohlsg^ nament» 
lieh im lichte. 

• • 

0. Hammarsten. Skandinav. Archiv f. rhysiol. 9. 313. 1899. 
>) J. Bouma. Festband für Dr. & Talma 1901. 163; Jahresbericht f. 
Ticrch Sl. 445. 1901. 

W. Arnold, Praeglad kkanki 87. Nr. 36—38. 1880; Jahreeber. f. Tierab. 
28. 329. 1899. 
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Zur Au.sfiillung des Farbstoffs hat Schwertfeger zuerst dfts baHisch essig. 
saure Blei vorgeschlagen ; dasselbe ist aber dazu nicht gMigiieli» wnl durch dasselbe 
auch die normalen Hanif;irlts(offe niedergeschlagen werden. Scherer*) empfahl 
statt dessen die lallung des ilarus mit einem Barytsalze. Beide Methoden waren 
aber in Vergeanohmt gemtan. 

Jolles empfiehlt 50 ccm Harn in einem Sclieidctrichtcr mit einigen Tropfen 
SalcBäure zu versetzen, mit Chlorbarium auszufällen und dann mit 5 ccm Chloio- 
foim einige IGniiten tüchtig su mhfitfcefai. Wenn Bkäk der NiedenoUag (naeh 
10 Minuten) abgesetzt hat, uis-st man Ilm in ein Reagenzglas füessen. venlunstet 
das Chloroform durch Eintauchen des Glases in warmes Wasser und setzt daim vor» 
richtig Salpetersäure zu. Später hat Jolles*) folgendes Verfahren empfohlen: 
10 ccm Harn werden mit 2 — 3 com Chloroform imd 1 ccm lO'^oiger Chlorbarium- 
iösung geschüttelt; dann zentrifugieri man den luixalt, giesst die Flüssigkeit 
ftb, füllt mit destilliertem Wasser auf, zentrif agiert wieder imd wicilerholt die 
Operation bei stark gefärbtem Harn noch ein drittes Mal. Nach Ab^iesaen 
der über dem Chloroform und dem Niederschlag stehenden Flüssigkeit wisd 
der Rückstand mit 5 ccm Alkohol versetet, Iciiftig geschüttelt, dann mit 
2 — 3 Tropfen der untenstehenden Jodlösung zusammengebracht und filtriert. 
Bei Gegenwart der geringsten Spuren von Gallenfarbstoff zeigt die Flüssigkeit 
nach einigem Stehen die charakteristisohe Grünfärbung. Durch Erwärmen kann 
die Reaktion beschleunigt wenleii. 0,1 mg sollen in 100 ccm Harn noch nachweis- 
bar sein. Die Jo<.Ilüsung ^vird durch Lösen von 0,63 g Jod und 0,75 g HgCl, in 
je 125 ccm Alkohol. Alischen der Lösungen und Zugiesesn von 800 com fcoomn« 
trierter Salzsäure hergestellt. 

Ob durch diese Modifikation die Mängel der friiiien;n Probe, die Ham- 
m waten und Münk') gezeigt hatten, behoben sind, erscheint zweifelhaft. Eine 
Hftnptschwierigkeit besteht in der Emnlsininsbikiung» die weitezee Verorbeiten 
anmoglioh macht. 

Zeehnisen*) filtriert den Niedersoh lag ab und betupft das trocken ge- 
wordene ¥^Iter mit Salpetenänie; naeh ihm leistet die ftobe von Jolles nicht mär 
ab die Gmelinsche. 

Vitali') Hcheidet den Gallcnfarbstoff durch Schütteln mit viel Tonerde- 
hydrat oder mit feuchtem Schwefelblei ab, oder in der Weise, dass er in dem Harn 
durch Kochen einen Eiweissniedersohlag erzeugt. Die mit den farblosen Fällungs- 
mitteln entstandenen Niederschläge sind gelb oder grün; man kjtnn mit ihnen 
direkt die Gmelinsche Reaktion anstellen. Diese und das Schwefelblei kann man 
auch mit schwelelsäurehaltigem Alkohol kochen; bei Gegenwart von G«Uenfarb- 
stoff färbt sich der Alkohol grün. Man Icann ihnen auch das BHirabin mit Ghloio- 
form entziehen (vgl. 2.). 

Durch Sättigen des Harns mit Ammonsttlfat Hsst sieh zwar audi 
der Gallcnfarbstoff abscheiden (M^*hu)'). der Niederschlag i.st aber so unrein, 
dass sich ein auf diese f äUbarkeit gegründetes Verfahren zum 2saohweis des Gailen- 
fiarlMtoffeB nioht besonders empnehit. 

c) Grimbert ') verwirft die Gmelinsche Reaktion für den Harn voll- 
ständig. Er empfiehlt dafür folgende Modifikation der Hammars ten-Sal- 

ko WS ki sehen Probe: 



Sch wertf cger» Archiv d. Pharm. 1848. — Scherer, Canstatto Jahresber. 

1845. pathol. Ch. 87. 

«) A. Jolles. Zi'itselir. f. phvsiol. Ch. 18. 545. 1894; 20. 460. 1895; Zeitoohr, 
t analyt. Ch. 42. 7i:{. 19(>;}; Dout^ehes Areliiv f. klin. Med. 78. 137. 1903. 

') O. Hammarstuu 1. c. — J. Münk 1. c. 

«) H. Zcehuisen, Zeitsclir. f. klin. Med. 27. 189. 1895. 

*) D. Vitali. L'ürosi 15. 42; Atti della R. Academia delle Sc. di Bologna 
1892; Zeitschr. f. analyt. Ch. 31. 725; Jahresber. f. Tie.rch. 1894. 676. 

•) Mehu. .fourn. de pharm, et de chimie [2] 2!S. 104. 1876. 

') L. Grimbert, Joum. fhaim. Chim. [6] tt. 487. 1906. 
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10 oem (ev. auch 100 — ^200 oom) Ham weiden mit 5 oom 10%iger Barium* 
«UocIcQSrang geschüttelt, der Niedbnehlag abseotrifogiert oder filtriert, in 4 oom 

90%igen Alkohols, clor 5 Volumenprozent Salzsäure enthält, verteilt, 1 Minute im 



Iit die aflarfioliBdie FlSaaiglDeit schon grünlichblau oder grünlich, so weirt dieses 
ohne weiteres auf Gallenfarbstoff hin. Ist dieselbe bräunlich gefärbt, so setzt 
man 2 Tropfen 10%ige8 Waaserstoffsupeioxyd hinzu und erhitzt von neuem auf 
dem WaaseRMd, wonraf dSe gr&ie Fuoe deotiieh m eihemien ist. 

Falls in pathologischen Hamen Bariumchlorid keinen oder nur einen sehr 
flerin^^ Niederschlag erzeugt, so setzt man dem Uam einige Tropfen konaentherte 
KatrinmaolfatiSenng hinzn. 

MiMb Sehreck ist 4fle MwBfitottoa Ton Qrimbert fSr den HondBliuii 

besonders zu empfehlen. 

d) Naoh Mao&die *). 10 oom des eventuell mit Essigsäiue sohwooh aoge- 
a&uerten Bames werden mit einer genügenden Menge gesättigter Oal<^mtfl]dond> 

lösung vorsetzt, dann wird 2 Minut<^n zentrifugiert. die Flüssigkeit vom Sediment 
abgegossen, letzteres mit Wasser geschüttelt, letcteres abgegossen; das Sediment 
wird dum in einer Htoehimg ans 1 Teil HO (1,16 B) imd 3 Teilen AUnlioI im 
Zentrifugierglas gelöst und 5- — 6 Tropfen HXOj zugelassen, ho dass sich diese im 
spitzen Teil des Keagen^lases ansammein. Bei G^enwart von Gallenfarbstoff^ 
tteten hM von der HNO, ans die gefärbten Zonen «nf : gelb, weinrot, blau, blin- 
liobgrfin, grün. Urobilin. Blutfarb-stoffe, Indioan stören nicht. 

e) Nach Tuz Zu 200 ccni Kam werden 1 com 5%ige Schwefelsäure 
und 10 ccm einer 10%igen Bariunichloridlösung hinzugesetzt, die Flüssigkeit 
über dem Niederschlag abgegossen, derselbe auf einem Filter gesammelt, dessen 
Boden mit hygroskopischer Watt« ausgelegt ist; auf dieser letzteren liegt eine 
Scheibe aus weichem scliwedisclien Papier. Auf diese Scheibe wird ein Tropfen 
Gmelinsches Reagens (8 Teile HNO;, von 1.4 I) und 2 Teile rauchende HNO.) 

r bracht. Es treten sofort die charakteristischen Ringe auf. Es sollen so noch 
: lOOOOOO Bilirubin nachweisbar sein. — Die Methode von Biffi gestattet den 
NadivBis Ton 1 : 000000 (s. spitar). 

f) Modifikation der Huppertschen Probe von Na- 
kayama^). 

Erfordernisse. 1. Eine Mischung von 99 Teilen Alkohol 
(95 Vol.-Proz.) und 1 Teil raachende Salzsäure, in welcher auf 1 Liter 
4 g Eisenchlorid ao^elOst sind. 2. lOo/oige BaClj^Lösung. 

Ausführung. 5 ccm saurer iktcriscber Hura werden mit dem 
gleichen Volum der CUorhariumlösung gemischt and kürze Zeit zentri- 
fugiert Man dekantiert nun die klare über dem Niederschlag stehende 
Flflssigkeit, tibergiesst den Niederschlag mit 2 ccm des oben erwähnten 

Reagens, rührt mit einem Glasstäbchen durch und erhitzt zum Sieden. 
Die über dem Bariumsulfat stohonde Flüssigkeit nimmt dabei eine sehr 
schön grüne oder blauf^rüne Färbung an. Setzt m:m Salpetersäure (gelbe) 
hinzu, so geht die blaue Farbe in violett und rot über. 

^) Schreck, Monatshefte t prakt. Tiorhciik. 21. 243. 1900. 
*) W. Macadie, Pharmacouticiil Joum. [4] 26. 686. 1908. 
') Tuz, Wratöohebnaju Gazutta 1908. Nr. 7; Jahresber. £. Tieroh. 88. 




820. 1008. 



«) M. Nakayama, Zeitsohr. f. phyaioJ. Gh. Mw 30& 1902. 
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Di« Probe ist nach N a k a y a m a schärfer wie die Huppert- 
S a 1 k o w s k i sehe Probe. Bei einem BUirubingehalt von 1 : 200000 war 
die letztere nur mehr ßchwach, bei 1:600000 negativ, wUuend die 
Probe von Nakayama bei 1:1000000 noch positiT war. Schippers 
gibt die EmpfindÜchkeitsgrenae zu 1:700000 an. Die Reaktion wäre 
also der Probe von Salkowski fiberlegen und etwa gleichwertig 
der Probe von Steensma-Schippers^). 

V. Maslow*) setzt, zu (\cm nach Nakayama irewonncncn Niederschlag 
Alkohol, der 1 "„ Sul|K>t<'rsiiurt> (spez. Gew. 1.2) enthalt, dann 4- 5 Tropten Wasser- 
8toff8U|KTOxyd und erhitzt dann zum Kochen. Sowie die Flüssigkeit siedet, wird 
sie (hinkelldaii-^rün. Beim Stehen setzt sidi ein grüner Niederschlag ab, der 
KSpintus ül>er ihm int dunkelhlau. Die Farbe Imit sich wochenlang. 

g) Verfahren nach Steensnia-Schippers. 

10 ccm urlfiltrierter Harn werden zuerst mit 10 Tropfen Soda- 
lösung (20 g ktysLallisiertc Soda in Wasser gelöst und auf 100 ccni 
aufgefüllt), dann mit 20 Tropfen Calciumchloridlösung (20 g CaCl^ in 
Wasser geldst auf 100 ccm aii|gefQllt) versetzt Der Niederschlag wird 
auf einem gehärteten Filter gesammelt und mit Wasser mehreremal 
ausgewaschen. Falls der Niederschlag vollkommen &rblos ist, fehlt 
Gallenfarbstoff vollständig. — Ist der Niederschlag gelblich, so wird 
er vom Filter abgekratzt und im Porz<^llanscliälchen unter Umrühren 
mit einem Glasstab in 3 ccni Salzsäurealkohol gelöst. — Der Salzsäure- 
Alkohol besteht aus 5 ccm 38Hoigt'r .Salzsäure und 95 ccm 96»oigem 
Alkohol. — Ein Tropfen ^/o^/oige Natriuninitritlosung ruft nunmehr, 
falls Gallenfarbstoff vorhanden war, einen grünen Farbenton liervor. 

Die Fällung von Calciumcarbonat enthält gewölmlich neben Gallenlarbstoff 
geringe Mengen Urobilin. Bei urobilinreichen Hamen kann die Fälhmg sogar löt- 
Udi aein. Durch Auswaschen lässt sich das Urobilin leicht entfernen. 

Man filtriere den Harn nicht, da das FUtrierpapier Gallenfarbstoff zurück- 
hält. Stark trüber Harn kann eventuell durch Zentrifugieren geklärt werden. 
Falls ini Harn ein Sediment von Calciumcarbonat vorhanden aein sollte, ist dies 
natürlich bei der Prüfung mit so benutzen, da dasselbe schon Gallenfarbstoff 
mitgerissen hätte. 

NiMh öohippers '} gestattet diese Modifikation den Nachweis von 1:700000 
Bilinibin im Han. Die Probe wixe sehSiler wie cBe von Salkowski. 

BiffiM v< rs<!tzt ir)<>--2rX) ccm Harn mit BaCI, und Schwefelsäure. Der 
Niederschlag wird durch Dekantieren abKetrenut und auf einer etwa talergroesen 
Lage entfetteter Watte, die auf ein&r Gfaspiatte liegt, au.sgebreitet^ Ber flüssige 
Teil wird \oj\ der Watte aiifLres^jgen ; in da.s Zcntnun Ji ■> noch feuchten Nietler- 
sclilatfes bringt man ein linseugrossos Kristall von Kaüumbiohxomat; es biklet 
sieh i Hann ein Ring in den Farben der Gmelinschen Reaktion. IHe FArbimg 



^) F. A. äteensma, Nederi. Tijdschr. voor Geneesk. 1900. IL 1667; Btoohem. 
Zsitsdir. 8. 808. 1908. — J. G. Schippers, Nederl. Tijdadir. toof Geneesk. 190S. 

L Nr. 7; Biochem. Zeitsohr. 9. 241. 1908. 

') A. A. v. Maslow, Zvitschr. i. phys. Chem. 74. 207. 191 L . 
*) Schippers, I. e. 

*) Biffi. (Jaz. detrli O.sped. 1900. II. Febr. 1901. N. 18. Jahnsbec f. 
Tiaroh. 30. u. 31. 446. — Tuz, i. o. . 
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UUt aob mdumre Taee I&nc. Bei den groasen Suilinengen, die sar Verarbeitung 
gebmgeb, ist natürlioh die Genauigkeit auch eine growe. (Nach Tuz » 1 : 500000). 

Ausser diesen, auf der Mitfällung bei Erzeugung von Ca- bzw. Ba-\ioder- 
sch lägen berulienden Reaktionen sind noch eine sanze Anzahl von Fällungs- 
reuktionen vorgeeohlAgen. Ein pfaktiaohes BedfiifiSs mmä «udenn aolohen R»- 
ftktionen liegt jcanm vor. 

2. Durch Extraktion mit Chloroform. 

mittels Chloroform l&sst sich aus dem Harn der Gallenfarbstoff 
entweder direkt, oder aus dem Abdiunpfanggrflckstand, oder aas einem 

den Farbstoff enthaltendon Niederschlag darstellen. Um nicht andere 
in Chloroform lösliche Farbstoffe mit dem Bilirubin zu verwechseln, 
empfiehlt es sich, mit dem Chloioformauszug noch Reaktionen an- 
zustellen. 

a) Bei heftigem Schütteln mit dem Ham bildet das Chloroform aber eine 
Emulsion, in welcher die Chloroformtröpfohen nur sehr schwer wieder zusammen- 
fUeaaen, und in einer solchen läest sich wegen der Zwisohenlagerung dee gefärbten 
Harnes nicht sicher erkennen, ob auch das Chloroform ^färbt ist. Ultzmann 
empfiehlt daher, 100 com Ham mit 10 com Chloroform in emem Fl&schchen nur hin 
una her zu stün^n. Man verschliesst dann das Fläschchen mit dem Datimen, 
kehrt es um imd läast das Chloroform in ein Reagenzglas auafliesaen. — Naoh 
Neumeister ') soll man den Ham nach Zusatz von Essigsäure mit Chloroform 
und so viel Alkohol schüttoln. daas sich das Chlorofomi vollfitandig löst und die 
Mischung darauf (in einem Öoheidetciohter, ohne staik zu schütteln) mit (zwei 
Vohimen) Wasser verdOnneii. Das CSihnoform, welches den Gallenfarbstoff auf- 
gonommen hat. setzt sifli in l'onii t-iiUT Enmision ab. Man zerstört diese dadurch, 
dass man sie abÜMSst, mit Alkohol bis zur Liöeung des Ghioralonna versetzt, die 
LSeong von in ihr snspendierter flockiger Sabsfanx abfiltriert und das Chtoroltom i 

wieder durch Zusatz von Wassor zur Abschoidiin>; In iii^t. Es ist anfangs trüb, wird 
aber bald klar. Das Chloroform, mit welchem jnau normalen Harn behandelt hat, 
ist gelb oder brätmlidh geftrbt (tdo Urobilin), auoh sdidn goldgelb, so daas ans 
der Farbe der LSflong ulein niont auf die Anwesenheit TomlbUinibin geechkissan 

werden kann. 

Fügt man einem solchen (gelben) Chloioformauszug aus ikterisohem Ham 
einige Tropfen Salpetersitire m, so fftrbt er sidi naeheiziander gron, blau, violett 

und schmutzig rot. Das flrün tritt dabei aber nur spurenweisc auf und verscli windet 
schnell wieder. Ein beständiges Grün criiält man aber nach Gerliardt *), wenn 
man den GhlorofonnanoEag mit (ozonhaltigem) Terpentinöl versetzt mid <Be MI« 
schung mit wenig verdünnt^^r Kalilauge übergiesat; rier TJallenfarbstoff verwandelt 
sich dabei alsbald in Bihverdin, welches von der übergesohiohteten Kaliiösung 
aufgenommen wird. — Sfisn kaim sieh aodi des folgenden, «riehfalls von Gerhardt 
angegebenen Verfahrens bedienen, das aber grössere Vorsicht erheischt. Der 
Cliloroformauszug wird mit einer geringen Monge sehr verdünnter (ganz hellgelber) 
Jod- Jodkaliumlösung geschfittelt; es darf nur so wenig Jod vorhanden sein, dass 
sicli das Chloroform kaum rot färbt. Fügt man dann et\va.s Kalilauge zu. so ent- 
färbt .sich das Chloroform und die Lauge wird grün. Urobilin gibt diese Reaktion 
nicht; dieses ist daran kenntlich, dass die Chloroformlösung nach dem Verdünnm 
mit Alkohol auf Zus^itz einer Spur alkoholiseher C3i]orBinklmiing eine schöne gräne 
Fluoreszenz annimmt (»S. 1382). 

») R. Xeuraeister, Lehrbuch d. physiol. Ch. 2. 377. 1895. 
*) C Gerhardt, Sitsungsber. d. phyaüc>med. Ge s ellsoh. zu Wünbuig 
1881. 25. ' 
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Nach Schwanda *) verdampft man den Ham im Wasserbade zur Trockne, 
zieht den Rückstand mit Wasser aus. filtriert, wäscht aus, trocknet xmä, sraht däB 
in Stücke zerschnittene Filter in der Wärme wiederholt mit Chlorofonn axis. Die 
erhaltene goldgelbe liöeung prüft man direkt mit Salpetersäure oder Bromwasser 
auf Klirnnin. 

b) Sarcinelli') schüttelt die ganze Ifenge Gallenfaibstoff mit 
Chloroform aus, wSacht dann dieses mit Schwefeläther und l&sst den 

Äther in einer Porzellanachale verdunsten. Geringe Spuren von Gallen- 
farbstoffen geben dann mit einem Tropfen Salpetersäure (welche etwas 
salpetrige Säure enthält) die bekannten farbigen Ringe. 

c) Nach Bon 13) werden in einem Re.igenzglas einige Kuliik/.onli- 
meter Chloroform mit ca. 15 rem Ham stark geschüttelt, w olx'i dius Chloro- 
form jo nach dorn grösstMcn oder geringeren Gehalt an (iallenfarbstoffen 
eine intensiv oder schwach gelbe Farixi aimiuinit. Hiernach wird der 
Harn vorsichtig abgegossen und das mit wenigen Tropfen Harn zurück- 
bleibende Chloroform auf zwei enge Reagenzgläser verteilt Die eine 
Hälfte dient zur Kontrolle, während zu der anderen 1 Tropfen reiner 
Essigsäure, hierauf 2 Tropfen folgender Lösung: Kaliumnitrit 0,25 g, 
Alkohol 60 g, hinzugefügt werden. Man schüttelt das Reagenzglas, 
worauf bei Gegen^vart von Gallenfarbstoffen die gelbe Farbe des Chloro- 
formb rasch verschwindet, um einer grünen oder weissen Färbung Platz 
zu machen, welche mit der gelben Farbe des Chloroforms im Kontroll- 
glüschen in ausgesprochenem Kontrast steht. Mit dieser Probe sollen 
sich noch 0,00001 g Biliruhin in 10 ccm Harn nachweis(!n lassen. 

Vitali behandelt die den Galleiifiirbstoff entluiltendon Niederschlä^ mit 
Chlorofofm und setzt Alkoliol zu bis zur Lösung des Chloroforms; beim VeraufleheB 
mit Wasser scheidet sich dann d;ks l»ilirubinhalf iqc Cliloroforni ab. 

Aus dem Kalkoiedersohlag laast sieh durch Ansäuern mit Sftlzaäure und 
Sohfitteln mit Oüoioloim Bilirubin gewimien, dat dnxdi Veidmuten des Ohloio- 
tomB krjrstalMeren kann (Vossin^ Stadel mann)*). 

lU. Zum Nachweis des in Uratsedimenten oder in durch 
Säuren erzeugten Harnsäureniederschlägoi enthaltenen Gallenfarbstoffes 
löst man die Niederschläge in kohlensaurem Natron und prüft auf Bili« 
rubin. 

IV. Nachweis der einzelnen Gallenfarbstoffe. 

a) Bilirubin läs-^f sich durch die Ehrlichsche Diazoroakfcion (GL L 6.) im 

Ham erkennen und uiitti ls Cliloi-ofonu iC. II, 2.) isolieren. 

b) Im Ham entlialtenes Biliprasin gibt sich leicht dadurch zu erkeimen, 
daas «ioh der Ham auf Zusats einer S&ure (Sabcsänre) grun firbt» intensiver bei 

*) Schwanda, Wiener med. Wochcnsehr. 38 u. 31). 1805; Zeitschr. f. analyt. 
Gh. 6. 501. 

*) F. Sarcinelli. Policlinico. Sez. pathol. ^\nat. IC 1078. 1909. 
^) J. Boni. L'Oäuedale Maggiore, Dec. 1907. 

*) A. Vossitts, ArohiT f. ezper. Pathol. 11. 441. — E. Stadelmann, 
Ebenda 16. 128. 
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aohwaohem Erwämen. Die Probe ist aber nur dann beweisend, worauf Karplus ^) 
•nfokericBam naeht, wenn der Harn frei ist tob Nitriten, mw bei Hamen, irekh» 
einige Zeit gestanden haben, edten der Xlall iet Aneh gaas Maelie Heine kSnnen 

schon Nitrite enthalten. 

c) Das Gholecyanin Beet Bieh nur auf epektzalenaljrtiBdliem Wege (B. e. 8.) 

im Harn nachweisen. 

d) Der Nachweis des Choletelins kann gleiclifalls nur mit dem Spektro- 
■kop geführt werden (B. f. 8.). Mmi eieht nach Heyneine *) den Streifen y nicht 
immer direkt im Harn, aber auf Zusatz von Säure kommt er zum Vorschein. Macht 
man den sauren Harn darauf mit Kali oder Natron alkalisch, so ist der Streifen 6 
gewöhnlich sogieieh sichtbar, bisweilen ist abear noeh der Zusatz von Chlorzink er^ 
forderlich, namentlich dann, wenn der Harn von Ammoniak alkalisch reagiert, — 
Man hat sicii vor Verwechslungen des Choletelins 'mit dem Urobilin zu hüten. — 
Eine vorhergehende Fällung etwa gkidiaeitig Torheodenen QallenfarbetattBe mit 
Bleisuoker durfte sich empfehlen. 

Eine äusserlichc Ähnlichkeit mit ikterischem Harn besitzt solcher, 

welcher nach dem Gebrauch von Rhemn, Seiina und Satitonin entleert 

wird (siehe dort). Dieser Harn ist gelb oder grünlich gelb; er kann 

aber mit ikterischeni nicht verwechselt werden, weil er auf Zusatz von 

Alkalien rot wird und beim Ansäuern die ursprüngliche Farb€ wieder 

amummt 



D. Bestimmung des Bilirubins. 

1. Titrime irisch nach JoUes. 

Zur annähernd quantitativen Bestimmung des Bilirubins hat 
J o lle s das Titrieren desselben mit Jod in Vorschlag gebracht Spftler 
hat er mit einigen Modifikationen das Veriahren audi zur genauen 
Bestimmung empfohlen. 

Das Verfahren beruht darauf, dass sich Bilirubin unter der Ein- 
wirkung von alkoholischer Jodlösung allmählich in eine crime Verbin- 
dung verwandelt, sehr wahrscheinlich nicht ein ( )xydati<)iisprodukt, wie 
Jolles meint, sondern ein Substitution.sprodukt (S. 1'U8k His zur 
völligen Überführung dieser ISubstanz werden auf 1 Mol. liilirubin an- 
nähernd 4 At. Jod verbraucht*). 

a) Das neuere Verfahren. 

10 ccm galienfarbstoffroicher Harn (20 ccm Ix'i gallenfarbstoff- 
annem Harn) werden in einen Schüttelzylinder gebracht, der am Boden 
eine birnenförmige Gestalt und ein niügiicbst kuraes Ausflussrohr be- 
sitzt Man setzt 20 ccm Chloroform, 10 ccm 10o/»ige BaClg-Lüsuug und 



8 



0^3 
Gh. 



lywo 



J. P. Karplus, Zentralbl. f. klin. 3Ied. 14. 577. 1893. 
" Heyneine, Pflügen Arehiv 4. 4M. 

A. Jolle-s. Wiener med. Wochensohr. Nr. 20 u. 21. 1894: Zeitschr. f. 
. Ch. 27. 83. 1899; Wiener med. Woohenaohr. 1899. 1097; Monatshefte f. 
282. 1899. eto. 
«) A. Jollee, PHüger'e Aiohiv S7. 1. 1894. 
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60 ccm SalxMnre (1:6) kü und schüttelt mehrere Minuten long. Dann 

lässt man 15 ccm der Chloroformlösung in einen geeichten Standzylinder 
(25 oni hoch und 3 cm weit) ab, lässt die im Ausflussrohr zurück- 
gebliebenen Chloroformtropfen «hircli I^mdrehen des Schüttelapparates 
und Öffnen des Hahns zurürkfliessen. bringt abermals lö ccm Chloro- 
form zum Harn, srhüttelt wieder und lässt nunmehr 12 ccm «'hloro- 
forni ab. Dann wird noch ein drittes Mal mit 10 ccm Chloruforni 
geschüttelt und 8 ccm abgelassen. iNumnehr soll alles Bilirubin extra- 
hiert sein. — Das Chloroform wird in dem Standzylinder mit je 30 ccm 
Salzsäure (1 : 1) zweimal gewaschen, vm Spuren von anhaftendem Harn 
zu entfernen, indem man wiederholt luntührt Die Salzsäure wird 
heidemalo bis auf ca. 5 ccm abpipettiert oder ahgehebert, dann wird 
der Inhalt des Standzylinders in eine Stöpselflasche gebracht, der 
Zylinder zweimal mit je 25 ccm Alkohol nachgewaschen. Hierauf setzt 
man 10 ccm n/jf,,, Hübische Jodlösimg (0,64 g Jod in 250 ccm 
95ouigem n'in^'in Alkohol gelöst; 0,8 g HgCL, in 250 ccm Alkohol ge- 
löst und eventuell filtriert; beide Lösungen werden vereinigt und kiinnen 
nach 10 stündigem Stehen gebraucht werden) hinzu, schüttelt etwa 

5 Minuten öfters durch, setzt daim etwa 5 ccm 10'* o ige Jodkaliumlösung, 

6 ccm Stärkelösung und 100 ccm destilliertes Wasser hinzu, schüttelt 
einige Male krftftig durch. Durch Zusatz der Stärke entsteht keine Blau- 
fSrbung, sondern eine rotbraune Färbung, die nach starkem Yerdfinnen 
mit Wasser in Blauviolctt übergeht. Nunmehr wird mit Thiosulfat n/jQQ 
zurücktitriert, bis die über dem Chloroform stehende, rotbraune Flüssig- 
keit nach jeweiligem Zusatz, von Thiosulfat. Durchschütteln und Ab- 
sitzenlassen vollkommen entfiiibt erscheint. Jolles will so genau 
arbeiten, dass der Fehler ,,luichstens ca. 0.1 ccm emcr ca. ^/iqqH Na2S203- 
Lüsung" iK'Liagt. Die Ausführung erfordert 1 — 1^ Stunden. 

1 ccm Vxoo^^ Jodlösung = 0,00144 g Bilirubin. 

Kontrollbestimmungen von Jolles ergaben eine grosse Genauig- 
kdt Trotzdem sind Zweifel an der Brauchbarkeit der Methode an- 
gebracht (Schulz). 

b) Das ursprüngliche Verfahren. 

Das Bilirubin wird aus dem Harn durch Znaats von Chlorbarium und Chloro- 
form in einem eigens gestalteten Schütt<'Itrichtrr abgesoliieden. Dersfllx« ist 
cylindri.sclu unmittelbar über dem llaliii zu einer Kugel aufgeblasen, uuf welcher 
der übrige eylindrisohe Teil auf.sitzt. Die Kugel trägt in ihrer Mitte eine Marke für 
5» am oberen Ende eine solche für 10 ccm. Der Cyiinder ist (üborflü.H.siger\veise) 
von 20 — 60 ccm in ccm geteilt. Über der obersten Marke befindet sich noch ein 
ungefähr 60 ccm fassender freier Raum. Der Apparat ist a. a. O. aboBbUdet und 
kann von Lenoir und Forst er, Wien IV, Waaggasse, bezogen werden. 

In den Cyiinder kommen 5 ccm Chloroform, 5 — 25 ccm filtrierter Harn. 
10 ccm 20",, ige Chlorbiiriumlösiuig. 2 ccm 2°oiße Schwefels&ure und bis zur Marko 
für 50 ccm Walser. Es wird dann 5 Minutenlang tüohtiff geschüttelt, luul nach- 
dem sich das Chloroform mit dem Niederschlag abgesetctnat, dieses bis auf einen 
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kleinen Kest in ein Kfilbohen von 200 com f aasungsraum abgelaaaen. Man schüttelt 
nooh 2 mal mit je 5 ecm -Chl o ro for m md liast es wieder abÜNOMn, die letcte Povtkm 
voOständig. aber ohne Harn. 

Za dem Chloroform lässt man dann unter fortwährendem Umschwenken 
eine aOcolKrfisobe Vioo-n ^odlSsang (mit 1,27 g Jod im liter) Unsnffieaeent bis die 
Flüssigkeit grün geworden ist. und setzt dann cinipe Kubikzentimeter frische 
Stärkelösung hinzu. Tritt Blaufärbung ein, so titriert man mit Viio*^ *'^* 
lösung gestellte Thiosulfatlörang Boroek bis ta nSaaem GrSn. Färbt sich die 
Flüssigkeit auf Zusatz der Stärkelösung nicht blau, so setzt man nooh Jod bis zur 
Blaufärbung zu und titriert dann auch zurück. — 1 com Vim'^^ Jodlösimg zeigt 
1,44 mg ^^rubin an. 

Wenn melir als 10 ccm JodlSsang Tetbraucht werden, soll man den Versuch 
mit weniger Harn wiederholen, weil in der stark grün gefärbten Flössigkeit das 
Blao der Jodstärke sdiwer m erkennen ist Von staifc Ikterisdhem Harn nimmt 
naa daher gleich nur 5, hrk>hstens 10 ccm. 

100 ccm normaler oder pathologisoher, nicht ikterischer Harn verbrauchen 
bei diesem YvtUhna 0—03 oom der JodtSrang. 

2. Gewichtsanalytisch nach Stadelmann. 

S t a d e 1 m a n n 1) hat sich des folgenden, mit grossen Verlusten ver- 
bundenen Verfahrens bedient (vgl. S. 1366). Der Harn wird mit Kalk- 
milch ausgefällt, der Niederschlug gewaschen, bis die Flüssigkeit Odi- 
los abläuft, etwas getrocknet und in einer pdt einer Kftitemischung 
abgekflhlten Reibschato mit Salzs&nie bis zu schwach alkalischer Re* 
aktiott versetzt Der Niederschlag wird wieder gewaschen, bis das Filtrat 
{arblo.^ ist, getrocknet, gepulvert und mit Chloroform imter sehr vor- 
sichtigem Zusatz von Salzsäure extrahiert, zuletzt in der Wärme. Man 
destilliert das Chloroform ab, wäscht den Rückstand mehrmals mit Äther 
und kryst.'ülisiert das Hilirubin aus Chloroform um. Die reiue Substanz 
wird getrocknet und gewogen. 

3. Kolorimetrische Bestimmung nach Bouma*). 

1. Prinzip. Die Methode beruht darauf, dass zunächst das Uro- 
bilin entfernt wird, sodann wird das Hilirubin zu BUiverdin oxydiert 
und diis Biliverdin kolorimetrisch licstimmt. 

II. Erforderliche Lösungen. 1. 20o/oige Lösung von Calcium- 
chlorid. 

2. 1,5 g festes Eisenchlorid werden in 1 Liter Salzsäure (spez. 
Gew. 1/2.30; gelöst und hiervon 1 ccm mit 4 ccm absolutem Alkohol 
vermischt 

8. Standaidlösongen von 10—100 mg BUiverdin pro Liter normalen 
Harn. Der Apparat mit diesen Standardrdhrchen ist bei D. B. Kagenaar 
in Utrecht zum Preise von 10 Mk. zu haben. 

>) E. Stadel mann, Aroh. f. »per. Buth. Ift. 128. 1883. 
*) J. Bouma, Deutsche med. woohflDsoIir. W. 881. 190i. 
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III. Ausführung. 10 ccm sauer reagierenden, frischen, klaren 
Harn mischt man mit 2 ccm 20o/oiger ChlorcalciamlOsung und stumpft 
die saure Reaktion mit TerdOnntem Ammoniak tropfenweise bis zur 
nahezu neutralen Reaktion ab. Die Reaktion darf nicht alkalisch weiden. 
Der entstandene Niederschlag wird abzentrifugiert, die klare Flüssig- 
keit, die man auf Urobilin untersuchen kann, abgegossen und der 
Niederschlag in dostilliertem Wasser aufgeschwemmt Es wird dann 
nochraiUs zontrifugiort, bis der Niederschlag fost am Boden sitzt, so dass 
man das Waschwasser ohne Verluste ganz abgiossen kann. Nunmehr wird 
der Niederschlag in 5 ccm dos Reagens aufgenommen und in eine Eprou- 
vette gegossen. Man wartet nun, bis die Farbe mit der der Staudard- 
röhrchen in bezug auf den Ton flbereinstimmt» und stellt es zwischen 
die beiden Röhrchen, denen es in bezug auf die Farbenintensität am 
meisten gleicht, und liest den Gehalt an Gallenfiirbstoff direkt ab. 

Ist der (lehiüt des Hains grösser wie 100 me. so verdünnt mau 
den zu untersuchenden Hani mit normalem ilarn und wiederholt die 
Probe Man soll nicht mit Wasser verdünnen, um nicht die zum Fällen 
des GaUenfarbstofles erforderlichen Phosphate zu verringern. 



A. Vorkommen. Das Urobilin ist zuerst von Jaffö^) direkt 
aus Harn daigestellt worden; dieses besitzt die unten beschriebenen 
Eigenschaften. 

Saillet*) hat aus dem Ohromogen des Urobilliui teln a*tTrob4Ka gewonnen, 

das in einigpn Punkten, nümentlioh in spektroakopisoher Hinsicht von dvm l'ro- 
bilin Jaff 6a abweicht; aus dem a-Urobiiin lässt sion das dem Jaifösohen Urobilin 
ifchiiliffh«. ahm mit dorn üroUlin von Jaf f6 nloht vSIlig flbeniastiBniMBde fi-Vnh 
büin daisteUeii. 

Mac Munn iintorscheidpt drei verschiedene Urobiline, das normale, das 
lebrile, später pathologisches genannt, und das intermediäre, welches 
naoh seinen Eigensehaftan swischen beiden steht. Bas febrile TTiobilin. welches 

Mao Mnnn irrtümliclicr Weise als identisch mit dem tjpischen Urohilin von 



swichnung Urohämatoporphyriii. ein OcmcnL:;** derselben Farbstoffe mit ^'(>^^vie<;f;n 
des Uämatoporph\Tins dÄrätelit. Das normale Urobilin von Mao Munn besitzt 
dieselben spektroakopischen Kigensohaften wie das von Jaff^, ist aber naoh setaer 
Bildungswei-e «lureh Oxydation ;uis Hiimatin (in schwefelsäurehaltigem Alkohol 
durch Waääcrätotfsupuroxyd) nicht als Urobilin aufzufassen, sondern steht dem 

1) M. Jaff6. Zentralbl. f. d. med. Wissensoh. 1868. 243; 1869. 177; Virchows 
Archiv 47. 405. 18G9. 

äaillet, Kevue de m6d. 17. 114. 1897. 



VII. Urobilin und Urobilinogen. 
I. Urobilin. 




Hämato- 
tterer Be* 
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Cholebelin nahe, wenn es nicht geradezu als identisch mit ihm bezeichnet werden 
mus8. Ciarrod und Hopkins ^) betrachten das pathologische Urobilin von Eich« 
holz alsein Gemenge von Urobilin mit Urorosein, allein der von Eichholz neben 
dem Band des Urobilins beschriebene Streifen kann bei aeiner Lage von D 64 £ bis 
D 96 £ nicht der des Uroroseins gewesen sein, sondern eher y des sauren Hämato- 
poiphyriiiApektnuns. 

Dem Urobilm älmliche Korper hat man auf verschiedene Weise durch 
Reduktion aus anderen tierischen Farbstoffen dargestellt. Maly erhielt einen 
solchen Körper bei der Einwirkung von Natriumamalgam auf Biliverdin und Bili- 
rubin: das Hydrobilirubin, angeblich CjjHjoNjO;. Hoppe-Seyler einen solchen 
bei der Redulction von Hämatin imd Hämoglobin durch Zinn und Salzsäure, wobei 
sich zuent H&matoporphyrin bildet, femer ^eim Schmelzen von Sauerstoff-Hämo- 
globin, aber nicht von ifiimatin mit Kaliumhydrat, Nencki und Sieber durch 
Behandeln von Hämatouorphynn mit Zinn und Salzsäure, Garrod') bei der 



Diese Produkte gleiclien sich vor allem in bezug auf die Absor|)tion im 
Blau de» Spektrums und die Fiuoresoenz; ob sie aber trotzdem untereinander und 
mit dem TfrobUin des Rams identiaoit lietAy ist {raglieh. So halMo Nenoki und 
Siebor beobachtet, dass der Farbstoff aus Hämatopor]>hynn beim Stehen an der 
Luft viel schneller die Fluocesoenz und den Abaorptionsstreifeu verliert, als der 
Stoff »US Bilinibin bei gleicher Konzentration. 

Bei zu langer Einwirkung des Reduktionsmittels wird auch der Farbstoff, 
welcher das Spektrum des Urobilins besitzt, in oinon farblosen Körper, Urobilin- 
weiss, übergeführt. Sehr oft imt man auch Ix-obaohtet. daas in einer Lösung, 
an welcher nur der Urobilinstreifen wahrnehmbar war, beim Stehen derselben aa 
der Luft wieder das Spektnim des HämatopKJrphjTins auftrat, wälirend das, wie 
u. a. le Nobel, sowie Eichlu>lz^) angeben, bei dem Urobilin aus Harn nicht 
der Flall ist. Wiewohl offenbar Urobilin durch eine reduzierende Gänmg im Darm 
aus Bilirubin entsteht, erscheint es verfrüht» das Urobilin ohne weiteres mit dem 
Hydrobilirubin zu identifizieren. 

Substanz, welehe zuerst Fr. Mfiller duroh anftrobe Oirong von Bili- 
rubin mit Kotbakterien (in Peptonlcisung unter Wasserstoffahsohluss) und später 
Ad. Schmidt, Beck, Esser in ähnlicher Weise aus Gallenfarbstoff erhielten, 
ist wohl ohne Zweifel ab Urobilin anzusehen. Fisohler erhielt «is reinen Bili- 
nihinhisungen in Bouillon Urobilin durch Fäulniserreger (Proteus, Coli), auch 
bei Luftzutritt. Thomas*} eriiielt bei Wiederholung der Müllerschen Versuche 
mit einem Bakteriom aus Galle warn BiHmbin nur Uiobiliiiogeii* 

Die dem Choletelin (s. S. 1363 1 1.) ähnlichen oder mit ihm 
identischen Oxydationspiodukte des Hämatins (s. S. 1318 B. 7.) und 

1) Ch. A. Mac Munn. Proceeti. Roy. Soc. 31. 26 u. 206; Jahresber. f. Tierch. 
1881. 211; Ber. d. ehem. Ge.seli.sch. 14.' 1212. 1881; Joum. of PhysioL «. 34fL 
1886; 10. 73 u. 95. 1889. — Eich holz, Joum. of Phvsiol. 14. 3S6. 1898. —A. B. 
G^rrod und F. G. Hopkins, Ebenda 20. 134. 1896. 

R. Maly, ^3\n. d. Ch. u. Pharm. 163. 77. 1872. — F. Hoppe-Sevier, 
Ber. d. ehem. Gesellsch. 7. 1065. 1874; Zcitschr. f. phvsiol. Ch. 13. 117. 1889. — 
Nencki imd Sie ber. Monatshefte f. Ch. 9. 128; Arcli. £. ezper. PathoL 24. 442. 
— A. E. Garrod, Joum. of Phvsiol. 21. 190. 1897. 

le Nobel, Pflügen Aiehiv 48. 518. 1887. — Eiehhols, Jonm. of PhjsioL 

14. 331 . 

^) Kriedrielx Müller, Siebzig.stcr Jahresbericht d. Schlosischen Gesellsoh. 
f. vaterl. Kultur 185)2, Med. Abteilung 1. — Ad. Schmidt. Verhandl. d. 13. KongB. 
f. inn. Med. 1895. 320. A. Beck, Wiener klin. Wochenschr. 1896. 617. — Esser, 
Dissert. Bonn 1896. — F. Fischler. Hab.-Sohrift Heidelberg 1907. 90. 8. m. I Xat 
K. Thomas, Dias. Fieibiug 1907. 7. 

]f«sban«r»Happ<rt, Analyse das Rams. 11. Aafl. 87 
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des Bilirubins besitzen nicht tau dasselbe Absorptionsspekfrum wie 
das L'robilin, sondern auch noch andere charcLkteristiscbe Eigenseiiafton 
desselben. Ob das Hydrubilirubin mit dem l'robilin i<lentisch ist er- 
scheint noch fraciich. Garrod und Hopkins leugnen da.s bestimmt, 
da ein Hydrobilirubinpräparat 9,45o/ü N enthielt, während das Urobilin 
nur 4,02— 4»90</o N enthält Wie aus den zu besprechenden Unter« 
suchnngen von Charnas henrorgeht, sind die früher analysierten 
Präparate sicher unrein gewesen. Charnas fand für ein Urobilin 
(aus Urobilinogen) 8,05<yb N. Die Frage ist nicht entschieden. 

Nach den Untersuchungen yon Fischer hat das aus Bilirubin 
gewonnene Hydrobilirubin tatsächlich den Sticksto^ehalt» den Maly 
ihm zuschreibt (9,06— 9,d2<Vi»)» dagegen weicht sein Präparat in bezng 

auf den Kohlenstoffgehalt erheblich von den von Maly angegebenen 
Zahlen ab. Nach einem besonderen Verfahren imter vollständigem Luft- 

absclduss erhielt Fisrber aus Bilinibin durch Reduktion einen Stoff, 
drn er Hoiiiibilirubin neimt, da er ihn in etwa 47<'o Ausbeute Ix'kam. 
Iheseiii Heinibilirubin schrieb er die Forniel ("j,ll.,„rS2^3 hielt 
dasselbe mit dem Ilarnurobilin für identisch und glaubt, dass es ein 
Anhydrit der Säure 

CH,C— C— CH,— CH, . COOK 
H(l })R 

Yn 

sei (s. später S. 1377 und 1407). Neben diesem Hemibilirubin cmtsteht 
eine bisher nicht genauer definierbare „Substanz II**. 

Aus Kot konntt* Fisclior dagepen ein ..Sterkohilin" isolieren, dan im 
wesentlichen die von Garrod für dos Hydrobilirubin angegebene Zusammen» 
■etBung hatte. 

So unterscheidet sich auch das Urobilin von dem Choletelin durch 
ein anderes Absorptionsverhältnis in den verschiedenen Spektralbezirken. 
Die Möglichkeit, dass neben dem Urobilin auch Choletelin im Harn 

erscheinen könne, was zu einer Verwechslung beider führen würde, lässt 

sich nich* b<>streiten. Ob aber wirklich Choletelin im Harn auftritt, 

ist nicht entschieden (vgl. S. 1344). 

Gegen die Bildung von Choletelin aus Bilirubin im Körper führt Fr. Müller 
das Fehlen der leicht kenntlichen, bei der Oxj^tion vor dem Choletelin auftreten« 
den Farbstoffe an und um die Zunahme des ..l^robilins" im Harn nach Blut- 
ergüaaen in die Gewebe zu erklären, liegt nach Müller kein swingender Grund zu 
der Annahme vor, der fSr Urobilin gehaltene Farbstoff sei durch Oxydation aus 

^) A. £. Garrod und F. G. Hopkins, Joum. of Phvaiol. 22. 461. 1898. — 
D. Oharnas. Bioohem. Zeiteoihr. 2». 401. 1909 und briefudM MIttailung. 
*) H. Fischer, Zeitschr. f. phys. Ghem. 78. 204. 1011. 
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dem H&matin entstanden, da ee immer noch möglich sei, daas die Zerfallsprodukte 
des Bhitee in der Leber in BÜinilun Twwanddt imcden und diem dann un Darm 
gkkhfalb du Bedorklii» mUimhXif». 

Andere braune, dem Urobilin in mehrfacher Hinsicht ähnliche, mit ihm 
nicht identische Farbstoffe sind wiederholt angetroffen worden. In dieser Hin* 
•idit tefc es auch nieht dbeiftfinig zu bemerken, dum dM Urobilin mit dem 
braimen Farbstoff verunreinigt nin kftun, wddier bei der Sinwirinuig von 

Säuren auf Urochrom entsteht. 

Nach <leri einwandfreien Versuchen von Saillet^) enthält 
frisch entleerter, vor SotnuMiiicht geschützter normaler Harn kein 
Urobilin, sondern ein ('iironiogen desselben, das T r o b i 1 i n o g e n , 
aus welchem das Urobilin erst durch Einwirkung des Sonnenlichts 
heiTOigeht. Es ist ate zweckmässig, unter dem Begrifie Urobilin- 
Qrie auch die FfiUe mit einzabeziehen, bei denen zwar kein Urobilin 
im frischen Harn erscheint, wohl aber die Urobilinogenmenge ver- 
mehrt ist 

Saillet will den Ausdruck ürobilinurie nicht mehr für den Zustand gelten 
lassen, bei welchem Urobilinogen in grösserer Menge erscheint» aondem iür den, 
bei welchem fertig gebildeter Farbstoff ausgeschieden wird. 

Der Gehalt des normalen Harns an Urobilinogen ist gering. Eine 
saure Urobilinlii.siing von <ler Farbe dos Harns zeigt nach Garrod 
und Hopkins^'; eui sehr kräftiges AbsorpLionsbaud, während eine 
Lösung von solcher Konzentration, idass sie ein so sehwsdies Band 
zeigt, wie der Harn nur manchmal, bloss eine ganz schwache rosen- 
rote FSrbnng anfweisi 

In der Tagesmenge Harn eines Gesunden finden sich nach den 
Untersuchungen von Fr. Müller und D. Gerhardt') Spuren bis 
20 mg (im Mittel aus 5 Bestimmungen 13,8 mg), nach Saillet 30 
bis IdC mg, nach 6. Hoppe-Seyler 80—140 mg. Der Unterschied 
erklärt sich wohl daraus, dass Saillet vor der Bestimmung alles Uro- 
bilinogen in Urobilin verwandelte, Mfiller und Gerhardt dagegen 
nicht. Im Himgeni ist die Urol)iIinogcTiausscheidung gering. Während 
der Men.stniatioTi steigt sie sowohl beim hungernden als aucn i>emi 
normal ernährten Individuuni (T s u c h i y a) 

Sicher nachgewiesen ist seine Bildung im Darm aus Gallenfarbstoff 

durcli die Einwirknnt: rednzierendtT Mikroben (s. vorlier) ; seine Menge 
nininU jiiit der Darnifänlnis zn (IIa i le v); es tritt daher nach Fr. Möl- • 
1 e r im Harn Neugeborener, wegen Mangels an Bakterien im Darm 



Saillet. Revue de mM. 17. 114. 1897. 
») A. E. Sarrod und F. d. Hopkins. Joum. of Physiol. 20. 123. 1896. 
') Fr. Müller a. a. O. — D. Gerhardt, Uber Hydrobilirubin. Disa. Berlin 
1889. ~ G. Hoppe-Seyler, Virohows Arehir IM. 30. 1891. 

*) Tsuohiya, Zeitaohr. t ezper. FathoL o. Tbemp. 7. 368. 1910. 

87* 
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tlf'iselben. erst am 'S. Tage nach (l<^r (ieburt auf, fohlt bei Erwachsenen 
bei vollständigem Verschlusse der Gullenwege (bei Carcinom der Gallen- 
blase oder des Pankreas, bei Iclenis eatarrbalis) und tritt erst, wie nacb 
Becki) in der Galle» bei Eignss von Gallenfarbstoff in den Darm 
wieder auf. 

Reichlicher findet es sich bei Infektionskrankheiten, nament- 
lich solchen, welche mit schnell eintretender Anftmie verbunden sind 
(Cazeneuve, Müller), bei Blutergüssen in die Gewebe (Kunkel), 
auch bei gleichzeitigem Verschluss des Gallengangs (Gerhardt), sowie 
bei Gegenwart von Methimoglohin im Blutplasma (Hayem)^), daher 
nach der Einwirkung von Blutgiften. 

Im Harn der Pferde wurde das Urobilin vermisst, in dem der 
Kaninchen findet es sich nicht oder nur in geringocer Menge (Beck, 

Steonsnia^) u. a.); Verfütterung von Hutidegalle an Kaninchen ruft 
aber Urobilinurie hervor; im Harn von Hunden und Katzen kommt 
es nach Fr. Müller nicht vor. Auch Beck sowie Harle y fanden 
im Uam der Hunde kein Urobilin. 

Bei gesunden Wintcrfroschen geht per os aufgenommenes Urobilin nicht 
oder nur in kleinen Mengen in den Harn über. Nach Leberexstiipation tritt sofort 
rciclilich Uiobüin nebflt BiHmbin in den Harn über (Letiourt, Honod imd 
Morel)*). 

Nach Morel ^) enthält beim normalen Menschen der Harn im i>ommer Uro- 
bilin, aber nicht ÜD Winter. Dies soll von einer Abnahme der Lrteontat ^8 IMoff« 

wechseis im Sommer herrühren. Heftige Mu.skeltätigkeit (entsprechend 200— MO 
Kai. per Stunde) bringt im Sommer die Urobilinurie zum Verscliwinden. 

Auel: in C r a t s <• *1 i in e n te ii ist da.s l'robilin aufgefunden worden, 
in den roten neben I nxTythrin. I)a.s I robilin lässt sich nach Kiva 
sowio nach Garrod aus den Sedimenten mit Alkohol oder Neutral- 
Salzlösung (Salmiak) wegwaschen. Aus Urobilinlösung fällt die Harn- 
säure nach Garrod^) ungefärbt. 

Im nüchternen Zustand ist die UrobilinausBcheidung nach h\ Grimm ^) 
gering, sie liebt sich erst und kann bedeutend werden von der zweiten Stunde 
nach der Mald/x^it an. Nach Saillet schwankt die Uiobilinmenge mit der Tagee* 

1) D. Gerhardt a. a. O. — O. Harley, Brit. Med. Joum. Oot. 1806. — 
A. Beck, Wiener klin. Wodhenmhr. 86. 1806. 617; Zentralbl. 1 d. med. Wlaeeosofa. 
1896. 926. 

*) P. OaseneuTe. Gas. mid. de Thris 22. 1877. — A. Kunkel, Viichow» 
Archiv 79. 4.55. ~ G( rl. ir lt, Zeitsohr. f. klin. llied. 82. 303. 1897. — O. Hayem, 
Compt. rend. 102. 700. 1086. 

*) F. A. Steens ma, 12. Neederl. Kongr. f. Natur- u. Geoeeak. 884. 1900. 

*) Lcsieurs. Monod u. A. Morel, Compt. rend. soc. bioL 64. 674. 1906. 

*) Horel, Bull. soc. ohim. de jbianoe [4J 8. 1908. 

*) A. Riva, Oft«, med. di Torino 48. 1. 1892. — A. E. Garrod» Joum. of 

Physiol. 17. 4tl. 1S95: Proceedings of the Roy. Soc. 55. 405. 1894. 
') h\ Urimm, Virchows Arohiv 182. 2titf. 1893. 
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leit» lind hier namentlich mit der Körpertemperatur steichBÜmiff. Die Haupt» 
mahlseit hat einen steigernden Einflufls. In acht Naditstim&D wurde «ae- 
eeschleden 3.2 und 8.8 mg, in 16 Tagesstunden 28.9 und 79.3 mg. Die geringeren 
Mengen wurden im Harn einer Frau, die grösseren im Harn eines Mannes gefunden. 
Bnr nrämale Harn «nthielt 10 mal toviel ürobiUn ab Hftmatoporphycin. 

Jedesmal naoh Behebnng einer Gallenstauung ist die Aiusoheidnng 

des Urobilins, wegen stärkeren Ergiiss<*s von Galle in den Darm, vermehrt (Fr. 
Müller). Einfache Stuhl verstopf ung i^it ohne Einiluss auf die Menge des Uro- 
bilins, aber bei Tyfhm ist das der Fall (E. Barqellini) ond bei Gebrauch von 
Opium (Mac Munn). Bei Phosphorvcrgifttmg verschwnnden nach A. Riva 
Urobilin und Urobilinogen aus dem Harn (und dem Kot) um so vollständiger 
nnd anhalteiider, je adiirever die Veigiftimg ist. 

In grosser Menge tritt das UrolnUn auf bei atrophischer Leberzirrhose, bei 
BleUvolik imd bei Her/.ft lilem, hier wegen des oft sehr reichen Gehaltes der Galle 
an Farbstoff (Pleiocliroiuie). Bei sehr vielen Infektionskrankheiten ist das Uro- 
bilin vermehrt gefunden worden (Sclmrlueli. Sepsis, Lymphangitis, Pyämio, akuter 
Gelenkrliouniatismus, Pneumonie, Phtliisis. f>ysipelas. Slalaria, weniger Typhus); 
ferner bei Blutergüssen (in das (iehirn, unter und in die Haut, die Pleura, das 
Peiitoneum. bei Skorbut, Purpura, Limgeninfarkt) oft lange Zeit. Reichlich 
erscheint es bei }X'niiciüsrr Anämie. In leichten Fällen von Hänioglobinänue 
tritt nach Boeri Urobiiin iiu Harn auf. Von Blutgiften werden genamit das Anti- 
febtill (Mörner, Fr. Müller, Rovighi). das Antipyrin (Kovighi), das P^Todin 
(Boeri); nach länger anhaltender Cliloroforninarkose beobacIitet<:'n Kast und 
Mester Zunahme des Urobilins im Uam. Das bestätigen Dryou, Gautier 
and Polioard*), ÄthenMudKoae hat £eae WAxsng nioht. 

In einem Fall von multiplem molanotisohem Sarkom sah Zell er gros.se 
Mengen Urobilin (neben viel Ätherschwefclsäure) abwechselnfT mit ]\Ielanin auf- 
treten; einen zeitweilig an Urobilin reichen Harn bei melanotusuhem äarkom unter- 
mohto auoh F. Hoppe-Seyler *). 

Bei nioht mit fiobetliaftan iri*«Hi«8to« JannpliBerfeer Noidiritia faUt da« 

Urobilin. 

Im allgemeinen ist es naoh Riva da Tormohit».' wo anoh das Uroefythrin 

in grösserer Menge auftritt. 

Fr. Müller und Gerhardt haben spektrophotometrisohe Bestimmungen 
über die Menge des im Harn auftretenden Urobilins ausgeführt. Obwohl sioh ein 
Teil des Farbstoffes in der Form seines (ISiromogens der Bestimmung entzogen 
haben mag. gewähren diese Beobachtungen eine Einsicht in die quantitativen 
VerhäItnisHt\ < J. Hoppe-Seyler*) ist übrigens auf gewichtsiinalytisohem Wege 
zu ähuliohen Ergebnissen gelangt. Müller und Gerhardt haben nioht in 
aDen Fällen die Menge des gefundenen Farbstoffes berechnet, sondern geben nur 
den Exstinktionskoefiizienten (E.) an; derselbe ist direkt proportional der Kon- 
SBUtatation der Farbetofüösung» und die Bestimmung gibt hier nur relative Werte an: 



E. Barqnellini. Lo sperimentale 1892. 119; Jahresber. f. Tieroh. 1892. 
088. - - Mac Munn. Joum. of Pliysiol. 6. 22. — Ri va, Il„Segno'^ 1. 5. Älaggio 1890. 

') G. Boeri, Kivista oliiuca e terop. Nr. 6. NapoU 1893; Jalu»sber. L 
Tieroh. 1894. «70. — K. A. H. Horner, Zeitsehr. I. phvsiol. Oh. 18. 13. 1889. — 
A. Rovighi, Zentralbl. t klin. 'M-d. U. .IST. — A. Kast und B. Mester, Zeitschr. 
L klin. Med. 18. 469. — M. Dryon und Ci. Gautier, (Jompt. rend. soo. bioL 64. 
eie. 1909. — IC. Drvon. CI. Oavtier, A. Polioard, Ebenda U. 074. 1908. 

») A. Zeller. Archiv f. klin. CMr. M. S45. 1883. — F. Hoppe-Seyler, 
Zeitsehr. f. physiol. Ch. 16. 186. 1891. . 

*) A. BiTa, Clinioa med. di Torino 1894. 9. 

*) a Hoppe-Seyler, Ybxäkain AzdiiT Itl 30. 1891. 
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mg im Tage E. 



Gesunde bei jnmiadhter Kort Spur bis 20,3 Spur bis 0,134 

Mehrtägiger Hunger 9,3 0,099 

Ernährung mit Miloh 20,1 » 

Em&hmng mit Fleisch 21,6 — 

Atrophiaohe Loberaitrhow 426 v. MO 14^ v. 15.34 

Himtamor ~ 12,9» 

Schariaeh 796 7,17 Q. 1^01 

Perityphlitis*) 2021 — 

BleÜBblik i mit leichtem Ikterus .... 10,99 4,6 

Bkikolik I BMh dsm Iktotiii 89,11 ^ 

PowpenJo Sspds — 4,0 

E. 

PuBomonie mit Ikterus 2,(>0 

Pneumonie ohne Iktems 1,47 u. 3,3 

Phthisis 1,68—3,64 

Leberkarzinom 1,26—3,52 

Ervsipelas 1,38 

l£endehler 1,04—2,66 

Hypertrophische Leberzirrhose . . . 0,88 — 2,35 
Leberkarzinom, Beginn des Ikterus . 10,43 
Leberkarzinom, starJcer Ikterus . . . 0 — 1,766 

loterus ofttuiliAliB 0—0,174 



*) Die IlMcifefplilitiB nadi Oerhardt*) unter dem Oebceneli toh Opoim 
mh kteten lüebetaig;. 

Von neueren Znaammenstellangen seien vor allem die von Hilde- 
brandt und von Fisehler*) erwfihnt 

Nach Fisch ler tritt Urobilin im Harn bei den verschiedensten 
Krankheiten zum Teil massenhaft aui Zweifellos geht die MehrzaU der 
fieberhaften Erkrankungen mit Urobilinime einher, aber Uro- 
bilinurie ist kein konstantes Fiebersymptom. Es ist noch fraglich, ob 

bei den fieberhaften Infektionskrankheiten die Urobilinurie auf Kosten 
der Temperatursteigerung zu setzen ist Eine zweiteGruppe von mit 

Urobilinurie einhorgehofulcii Erkrankungen sind solrho mit ausge- 
dehnten Blutungen, s«'i es traumatischer oder iKüiiorrhatzisThor 
Natur. Hierher gehören auch Hämoglobinurie, perniziöse Aiiauüe, 
schwere Chlorosen, Malaria, Schwarzwasserfieixir. 

Es ist auffalleTid, ihiss hvi Hirnhämorrhagion, die, wenn sie nicht 
direkt zum Tode führen, doch nie selir au^s^ed» liut sind, so häufie Uro- 
hiliuuri.' eintritt (E i s c h I e rV Das stiiniut /.usainiiieii mit der Tatsache, 
dass bei Gehirutumoreu iiäufig stiuke Urobilinurie beobacht^et wiid 
(Fischler. Gerhardt)*»). 

») Fr. Müller, auch Virchows Archiv 131. Suppl. 68. 1893. 

*) B. (Jcrhardt, Z<Mtsohr. f. kUii. 3Ied. »2. 303. 1897. 

') Hildchrandt, Z.MtM t. khn. Med. 59.351. 1906. ~ Fiachler. 1. c. 29. 

«) 1). Gerhardt, Dm. Berlin 1889, sowie ZeitBohr. f. klin. Med. S& 303. 1897. 
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Eine dritte Gruppe bilden Eikrankungen mit Staaungs- 
erscheinnngen ron säten der Limge oder des Herzens. Schweres 
Emphysem, hochgradige Plenritideii, schwere Phthisen, schwere Pneu- 
monien lassen Urobilinnrie last nie vennissen. EbenCalb dekompenr 
sierte Herzfehler oder schwere Herzfehler mit Cyanose. 

Fischer u. Meyer-Betz^) fanden» dass die Pyrrole, welche 
ein an einem Ringkohlenstoffatom nicht snbstitoiertes H-Atom besitzen, 
sowohl bei der Zersetzung im Reagenzglas als auch bei Verfütterung 
an Tiere in Körper übergehen, welche nach den klinischen Proben als 
Urobilin anzusehen wären. Diese nicht stabilen Pyrrole geben die 
Ehrlich sehe Honktion mit Dinu'thylamiiifM'n/.aldehyd, die (s. später) 
als Urobilinogonrcaktuju aufzufassen ist. Wahrend diese Pyrrole rein 
kein Spektnim und kein fluoreszierendes Ziaksalz besitzen, geben ihre 
Umsetz'uißsprodukte diese Reaktionen. 

Positive Fluortazenz und Aldehydrcaktion wurde im Harn nach Verfütte- 
rung folgender Stoffe erhalten: 2,4-Dimethylpyrrol, Phonopyrrolkarbonsäure, 
HämopjTTol, ferner das Hemibilirubin vonFiscner {s. später) und die Substanz II. 
Aldehydreaktion aliein w\irde nach Verfütterung folgender Körper erhalten: 
2,4 - Dimcthylpyrrol • 3 - Carbonsäureester, 2,5 - DimetiljipyTgol-S-Carboiia&nrBeatOT» 
1 Fhenyl-2,3-l)imethylpyrrol-3<!arbonBäaree8ter. 

Aus diesen Beobachtungen geht hervor, dass die bekannten Urobilin- 

proben keine Gewähr dafür gehen, dass ein dem Organismus einver- 
leibtes Pyrrolderivat im Hiirn in Urobilin übei-geht, denn sonst kämen 
viele Körper als Urobilinbildner in Betracht. 

Diese Untemichungen von Fischer urul M e y e r - H e t z ver- 
dienen volle Beachtung, da durch dieselben ganz neue Gesichtspunkte 
in die Frage der klinisclicn Bedeutung der rrohilinurio kommen. 

Über die Entstehungsweise des Hamurobilins ist viel gestritten 
worden, ohne dass diese Frage endgültig entschieden werden konnte. 
Es ist eine ganze Reihe von Theorien aufgestellt worden. Eine eingehende 
Erörterang des Fttr nnd Wider kann hier nicht gegeben werden. Es seien 
diese Theorien hier im wesentlichen skizzieri Es ist wohl wahrschein- 
lich, dass eine Uiolnliniirie dorch mehrere Momente bedingt sein kann, 
dass mehrere dieser Theorien berechtigt sind'). 

1. Die intestinale Theorie. Das Bilimbin der Galle wird 
im Dann durch die Bakterien (s. vorher) zu Urobilin verwandelt Dem- 
entsprechend Überwiegt in den oberoi Darmabschnitten das Bilirubin, 

») Hans Fischer u. Prledr. Mever-Bete, Zeitschr. f. phjrs. Ghem. 74. 
232. 1911; sowie 76. :WK 1912. 

>) £ine 7ima.mmftnfaju»ing der Theohen findet man in von Noordens 
Handbuch d. Pathol. d. Stofihvidhfleb, femer in der Dinertation von Kurt Pein, 

Beiträge ;^nr Kennt ni.s der Urobilintuie. Diss. MmL Halb II'IO. Wmmi Sei VUAk 
wegen der einachlagigen Litexatur verwiesen. 
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in den tiefeien -Alwchnitten das Urobilin. Das Urobilin wird zum Teil 

resorbiert und gelangt im wesentlichen durch die Pfortader in die 
Leber Vielleicht kommt ein kleiner Teil des Urobilin aus den tieferen 
Darmabschnitton direkt in die Venae haeniorrhoidales und iiiifer Um- 
cohung der Leber in den Kreislauf. Vielleicht gelangt gerade dieses 
letztere Urobilin dann <lirekt als Urobilinogen zur Ausscheidung unä 
ist die Quelle des normalen Urobilinogens des Harns. 

In der Lebor wird norinab-rweise da.s iTobiiin zurückgehalten \i.id 
gelangt wenigstens zum Teil durch die Galle von neueni m den Darm. 
Die Galle enthält nur dann Urobilin, wenn Urobilin vom Darm aus 
resorbiert werden konnte, oder anch bei Entzündungsrorgängen der 
Gallenginge (s. sp&ter). Die .Tatsacbe, dass bei Kaninchen Uiobilin 
im Ham fehlt, scheint darauf zurückzuführen zu sein, dass hier die ent- 
sprechende Darmflora fehlt, welche das Bilirahin in Urobilin verwandelt 

Urobilinnrie tritt nnn an^ wenn die Leber das Urobilm nicht 

vollständig zu bewältigen vermag. Dies könnte der Fall sein, wenn das 
Urobilin schon in sehr hohen Dannahschnitten auftritt und dann in 
■sehr grosser. Mengen rasch resorbiert wird. Oder aber wem Hrobilin 
in absolut gesteigerton Mengen der Leber zur \ erari)eitung geboten 
wird, also z. H. Ixm Blutungen etc. Ferner ist an die Möglichkeit zu 
denken, dass bei offenem Ductus Arantii oder bei entstehendem 
Kollateralkreislauf bei Stauung im Pfortadergebiet Darmurobilin unter 
Umgehung der Leber direkt in den grossen Kreislauf gelangen kann. 
Endlich können die verschiedensten Störongen des Leberparenchym 
die Fäbi^eit der Leber, Urobilin zu eliminieren, herabsetzen oder 
aufheben. 

Hierher gehört anch die cholangiogene Urobilinurie. Es können 
BUirobin reduzierende Bakterien in die Gallengänge eindringen und 
schon hier ihre Tätigkeit entfeiten, so dass überhaupt kein Bilirubin 
in die Galle gelangt, sondern nur Urobilin. Tritt unter solchen Um- 
ständen eine Hehinderuri« des (JaUenabflusses < in, so kann Urobilin- 
urie hervorgerufen werden, anstatt oder neben einem Bilirubinikterus. 

2. Die hepatogcne Theorie. Nach dieser Theorie produ- 
ziert die normale LeberzeUe Bilirubin, die kranke Urobilin. Der 
Umfang, in dem Urobilin statt Bilirubin produziert wird, dient iils 
(iradnie,sser <ler Loberinsufficienz. Diese Th»'<nie Jierrscht auch heute 
noch in Frankreich. Lin ijauerstoffmangel in der Leber soll dann die 
Ursache der Urobilinurie sein. Für diese Theorie spricht ein Fall, indem 
bei totalem Verschluss des Ductus choledochus, wo kein Bilirubin in 
den Darm gelangte, Urobilinurie bestand. Jedoch ist dieser Fall nicht 
eindeutig, z. B. ist an die cholangiogene Urobilinurie zu denken. Auch 
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dio Tierexperimoite haben keine zwingenden Beweise für diese Iheofie 
gebracht 

3. Die hAmatogene Theorie. Nach ihr hat die lioberzeUe 
mit ider Urobilinbildung nichts za tun. Dieselbe soll vielmehr abhingig 
sein von der Zorstörung der roten Blutkörperchen. Wie im Reagenzglas 

mit der Z<'it ohne Fäulnisprozesse in hämoglobirihaltipem Serum Uro- 
bilin auftritt, so soll es auch hei Erythrocytolyse sich bilden. S<jlchc 
Erythrocytolyse entsteht in hhititren Infarkten, in apoploktisrhen Herden 
und hämorrhagischen Ergüssen <i(l<;r auch innerhalb der Dlulbahn durch 
infektiöse Materien oder durch ch<Mnische (Üfte. Tatsächlich fand Ger- 
hardt Urobilin in einer hämorrhagischen Ascitesflüssigkeit bei einem 
Krebs der Gallenblase, wo durch Yerschloss des Ductus der Darm frei 
von Bilirttbin und Urobilin war. Auch findet man in hämorrhagischen 
EifÜssen tatsächlich häufig Bilirubin. Hier muss aber mit dem FUl 
gerechnet werden, dass das Bilirubin von aussen eingewandert ist 

4. Die nephrogene Theorie. Danach soll die Leberzelle 

stet^> nur Bilirubin produzieren, auch im krdsenden Blut sich nur 
Bilirubin befinden. Wird aber wie beim Stiuungsikterus Galle resorbiert, 
so gehuigt der Gallcnfarbstoff durch die Blutbahn zu den Nieren 
tmd die >>'ierenepithelien reduzieren ihn zu Urobilin. v. Leu he hat 
diese Theorie aufgestellt. Er begriüidete sie damit, dass in einem 
Falle von Urobilinurie in dem durch Pilocarpin hervorn<'rufenen 
Schweiss sich nicht etwa Urobilin, sondern Bilinibin fand. Auch findet 
sich tatsächlich in fast allen Fällen von Urobilinurie im. Blut Bilirubin 
(v. Jaksch, Patella und Accorambini), während häufig bei 
starker Urobilinurie im Blut Urobilin. fehlt (Hers eher). 

5. Die histogene (pigmentäre) Theorie. Danach soll das 
Bilirubin in den Geweben als Schutzmassregel gegen eine Giftwirkung 
in Urobilin übergefOhrt werden. Das Urobilin ist tatsächlich im Gegen- 
satz zu dem Bilirubin, welches sehr fest in den Geweben haftet, eine 
sehr leicht diffusible Substanz. Das in den Geweben gebildete Urobilin 
soll demnach in den Harn gelangen. 

B. Eigenschaften. 1. Urobilin ist amorph, nicht zerfliesslich ; 
in der Wärme entwickelt es einen eigentümlichen Geruch. Si'ine Farbe 
ist je nach der Darstellung verschieficn. Das mit Ammonsulfat trefiillto 
ist braun. <las durcli Verdunsten der alkoholischen Lösung erhaltene 
rollich braun, und <l;us aus iilkalischer Lösung durch Säure gefällta 
schön rot (Garrod und Hopkins^). Es löst sich leicht in Äthyl- 
alkohol, auch in säurehaltigem, und in Chloroform, ferner in Amyl- 
alkohol, wenig in Athyläther und in Essigäther, sehr wenig in Wasser. 

1) A. £. G»rrod und F. G. Hopkins, Joom. o£ PhysioL 20. 12d. 1896. 
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Neutralsalze erhöhen seine LösUcbkeit in Wasser bedeutend, doch kann 
es durch Sättigen seiner I.ösungen mit einigen Neutralsalzen mehr 
oder minder vollständig abgesctiieden werden. Äther, Ainylaikohol, 
Chloroform nehmen e«? aus den salzgesättigten Lösungen auf. 



oder Chkyrofoim ab nwenrotor Firnis sorfi«^ Es ist imI5dioh in PietioKther, 

fast unlöslich in Schwefeläther, etwas be8.sor löslich in T!.s.sig;ithrr. viel he.sscr in 
Waaaer und in Qiloroform, sehr leicht lösUoh in Alkohol, in Säuren und in Aikahen. 
Wasser entridbt es roIbtSndig dem Sohwefettther imd dem Basigftthar, nidit 
aber dem Chloroform; Chloroform entzieht es dagegen dem Wa.s.ser. In f^genwart 
von Alkali löst sich das Urobüin beaaer in Wasser als in den anderen Lösungs- 
ndttefau alwr in O^genwart einer SSme b e s se r in den beiden Athem und in Odoio- 
form als in Was-ser. In pesättiKtcr .\mmon8ulfatlögung ist e.s ganz unlöslich; beim 
Sättigen seiner wässerigen Lösungmit Ammonsulfat fällt es in 1 — 2 Tagen in 
fsinen amorplifln, gelbliohbratmen &8i»dben aus. 

Bas /}-Urobilln scheidet sich beim Verdnurtfln seiner Losung in Essigäther 

fleichfalls als rosenroter Firnis ab. Aus seiner Losung in Ammoniak wird es in 
löokchen abgeschieden, welche im durclifallenden Licht rosenrot, im auffallenden 
grün erscheinen. Es ist unlöslich in Petroläther und in Schwefe läther, sehr wenig 
Misheh in Essigäther, leichter löslich in Chloroform, in Wasser und in AlhohoC 
besonders aber in den Alkalien. In Gegenwart irgend einer S&oie- Ifist es sich in 
Essigiither und in SchwefeEthcr leichter als in Wasser. An der Luft und in Be- 
rührung mit selbst sehr verdünnten Säuren geht es wieder in a-Urobilin ül>er. 

Von den Neutralaalzen fällt das Ammonsulfat das Urobilin beim iSättigen 
80 volktibndig, dass es (zuerst von M6hu) zur Darstellung des Farbstoffes aus 
SCam empfohlen wrmle; die Fälhnig ist aber erst bei gänzlicher Sättigung voll- 
stftndig. Der Niederschlag löst aich wieder in Was.ser und durch Äthyl- und Amyl- 
alkohol, Ätheralkohol, Chloroform kann ihm Farbstoff entzogen werden. Gar 
nicht gefällt wird das Urobilin nach Carrod und Hopkins beim Sättigen der 
Lösung mit Salmiak, sowie nach Edmunds') beim Sättigen der Luüung mit 
MsgUBsimnBiiIfat. 

2. jMit den Alkalien (auch Ammomak) bildet es in Wasser und 
in Alkohol leicht lösliche Salze. Die Ammonverbindung verliert beim 
Verdunsten das Ammoniak. Durch die Alkalihydrato kann es der Lösung 

in mit W'asscr nicht mischbaren Lösungsmitteln entzogen werden. Aus 
den wässerigen Lösimgeii der Alkaliverbindungen (und seiner Salze über- 
haupt) wird <«5 durch iSäureii in braunen Flocken gefällt. 

VorbiiKiun^cn mit den a 1 k a 1 i s c h e n F, r d <■ n oder den Schwer- 
Mi e t a I 1 (' n erliiilt man durcii Zu.satz der entsprt'chenden Salze zu einer 
Lüsung <le.s iTobilin.s in Alkalihy<lrat (AniiiKirii.ik). Diesen Salzen wird 
das Urobilin durch aiigc*säuerten Alkohol wieder entzogen. Chlorbarium 
gibt nur mit konzentrierten Ldsungen Niederschlüge, mit verdünnten 
nicht; das Calciumsalz ist wheblich leichter löslich. In neutraler oder 
schwach alkalischer Lösung gibt das Urobilin mit dnigen Metallsalsen 
(den Bleiacetaten, Zinksalzen) unlösliche oder schwer lösliche Nieder- 

Saillct, a. a. ü. 122 u. 119. 
«) C. M6hu. Journ. de pharm, et de chimio [4] S8. 159. 1878; Bull, de 
l'Acad. demM. [2] 7. HTl. - A. K. « Jarrod un«l F. (;. Hopkins. Journ. o£ PhysioL 
20. 119. 1896. — A. Edmunds, Journ. of Physiol. 17. 451. 1895. 
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Schläge. Andere Metallverbindungen des Urobilins fallen entweder gar 
nicht aus, wenigstens dann nicht, wenn sie aus verdünnten Lösungen 
dargestellt werden (Kupfer, Silber, Quecksilberoxyd), oder können von 
LOsnngsmittelii in Lösnng erhaUen weiden: das Zinksalz dmch die 
Alkaliliydrate» das Kupfersalz durch Ammonial;, andere, wie die Eisen- 
salze und das Mangansalz nach Denig^s durch Glycerin. Das Kupfer- 
salz lOst sich nach Bogomolow^) in Chloroform. 

Mit Phosphorwolframsflure geht das Urobilin nach Sal> 
kowski*) keine in Mineralsäuren unlösliche Verbindung ein. 

AOnliMhe BttrytMaang scheint dae ITioUl&i bener m fKUen, ab nentnfe; 

die Fällung ist aber immer eine sehr unvollständige. Durch die grössere lyöslichkeit 
aeines Baiytsalzes in Wasser imterscheidet sich das Urobilin vom Hämatoporphyrin, 
deasen Barjisate selbst in siedendem Wasser so sehwer HMieh ist, daas man dmes 
Verhalten zur Trennung beider Farbstoffe bonützen kann (Huppert). Doch 
blieb einmal beim Axiakoehen von Urobilinbarium ein Teil ungelöst, und dieser 
bot naeh dem Lösen in saurem Alkohol ein sehr dmddM Urobiuabaad mü kaum 
verwaschenen Rändern dar, während das bei den in TiHiWfifigin UBmmg geganganen 
farbstoff nicht in dem Masse der Fall war. 

3. Seine Lösungen in indiffenmten Lösungsmitteln sind braimpelb, 
verdünntere g<'lb, ganz schwache rosenrot. Die Lösungen reagieren 
vollkommen neutral und /eigen eine grüne Fluorescenz; auf Zu- 
satz von Chlorzink zur alkoholischen Lösung erfährt die Fluorescenz 
eine mehr oder minder beträchtliche Zunahme und die L5sung wird 
im durchfallenden Licht schOn roi 

In säurehaltigem Alkohol löst es sich mit brauner Farbe, welche 
beim Verdünnen der Lösung erst rotgelb (wie Harn), dann rosenrot, 
aber nicht gelb wird ; die Lösung fluoresziert nicht 

Die alkalischen Lösungen sind je nach dem Grade der Ver- 
dünnung braungelb, gelb, rosa. Eine saure braunrote Lösung wird 
beim Übersättigen mit Ammcmiak gelb mit einem Stich ins Grüne; 
auch fluoresziert sie öfter grOn, jedoch nicht immer. Auf Zusatz 
eines löslichen Zinksalzes wird dk Lösung zart rosenrot und zeigt nun 
eine starke grüne Fluorescenz, welche beim Ansäuern verschwindet 
und bei Wiederherstellung der alkalischen Reaktion zurfickkehrt 

Bei gleichem Gehalt an Urobilin ist die saure Lösung dunkler als 
die neutrale, und diese dunkler als die alkalische; mit der Änderung 
der Reaktion tritt im Sinne der Färbungsintensität auch ein Wechsel des 
Farbentons ein. 

Denigi's, Jonni. de pham. et de ebimie [6] 5. 395; Chem. Zmtialbl. 
1897. 1. 1128. — Th. Bogomolow, PMecsb. med. WoobeoMbr. 16. 1882; Jahres- 
ber. I. Tieroh. 1892. 536. 

*) SalkowBki, Berliner klin. Woobeiuohr. 84. 17. 1897. 3ö3; Ghem. Zmtial- 
blatt 1. 1183. 1887. 
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Die Lösung des von Saillet aus dem Chromogen dargestellten a-UrobUina 
in neutralem oder saurem Wasser ist rötlichgelb, in Cliloroform duiikel rosenrot, 
in angeaäuertem Essig- oder Schwefeläther fetst rein gelb, in neutialeoi oder aa- 
nertem Zustand aber immer stärker rotlichgelb, als gelber nonnftler Ham. 
Lösung in Kalimnhydrat. in Xiitriiiinli\(lriit und in solwvüclu'ni Ammoniak 
ist anfangs grünlichgelb, geht aber aohneli in das Hotgelb der neutralen oder sauren 
Lösung über; die sälwiMm ammonfakalisdie Losung ist rStfioh mit grSner ^Inorw* 
cenz, die stark amraoniakJilischo lichtgelb und ohne Fluoresoenz. Die Losxingen 
in neutralem oder saurem Wasser besitzen keine f luoiescenz; die Lütiun^^n in 
Essigäther, in SohirdbKtber und in ADcohol flnoresoieren Mhon grün, andi 
noch in fJegenwart von sehr wenig Essigsäure, femer in schwach animoniakalischer 
wässeriger Lösung, namentlich auf Zusatz von Chlorzink. Die Fluoreeoenz erhält 
man am boBton, wenn man tn einer Losong des Eafbstolfo in reinem Alkobol 
oder in sebr ■chwach anuaioniakalischfin mler sehr schwach essigsaurem Alkohol 
eine Spur Qifeizink zusetzt. Im durohialienden Licht ist eine solche Lösung röt- 
fish, ofhitsb mMi sie bis zum Kodwn, eo bleibt die rotelttcbung, die FInoTeMeiis 
jedodk verschwindet und kehrt beim Erkalten wieder. 

Die lAsungen des .y-Urobilins sind gelbrosa. stärker rosa in neutraler oder 
saurer Lösung, stürkcr gelb in alkalischer Lösung. Keine der Lösungen fluoresciert, 
auch nicht auf Zusatz von Chlorzink, die suspendierten Flocken dM Mtti niner 
Losong abgeschiedenen Farbstoffes fluorescieren dagegen grün. 

Die Fluorescenz kann auch durch Calciumsalze und durch Chlorbarium 
hervotgemfen werden, jedodi viel weniger gut, als durah Zinksalze; Salze der 
Magnesia, der Tomrade, des C^f»«""»* u. a. sind in dieser Hinsieht unwidcmn 

(Jaffö). 

Gegenwart framder Eubstoffe kann naoh Hammarsten ^) das Aaltreten 
der FliK»eeoetiz verhindern. 

Die Metallsalze besitzen häufig eine andere Farbe, als das Alkali- 
salz, aus dem sie entstaaden sind. 

Das Qoeokdlberaalz ist vor allem unterschieden durch die schön rosenrote 
Farbe seiner Lösnngen, aneh bei hoher Konzentration dieser (A. Schmidt). 
Kenferoi ydaalze ntmn auf Ztuatz znr alkaHflohen L6eimg naeh Bogomolow, 
naon Denig' S. «ouie nach .Salkow.ski-) eme der Biuretveaktion iilmlicho rote 
oder violette Färbung hervor, und ebenso verhalten sich naeh Deniges auch die 
Niekel- tmd Kobaltealze. Die USmuig des Knpfersalzes in GUoralorm ist naeh 
Bogomolow camiinrot. Magnesia- wnd Ciulniiiunsalze, Kupferchlorür, die Ferro . 
Fern- und Manganosalze sind nach Deniges ohne Einfluss auf die Farbe. Diese 
Slgensohaft kommt also nnr solohen MetaUsn so, welche mit Ammoniak leiefat 
Doppebalze odet beständige aminartigo Vcrbindimgen bilden. 

Die schön rote Färbimg. welche eine schwache alkalische Lösung von Uro- 
bllin in Natronlauge beim Schütteln mit Kalomel annimmt, rührt nicht, wie 
Zawadzki angibt, von Urorosein, sondern naeh Garrod mid Hopkins*) von 

der Quecksilberverbindung des Urobilins her. 

Die rote Farbe hängt nach Garrod imd Hopkins *) davon ab, ob im 
l^iektram Blau und Violett sichtbar sind und wieweit das AbsorptloDsbMtd naeh 

Rot zu gerückt ist (Orün verdeckt). Eine Lösung in (alkoholfreiem) Broniofonn 
erscheint noch bei höherer Konzentration rot, als eine in (alkoholfreiem) Chloroform, 
eine Chlorofoimlösung bei stärkerer Konzentration noch rot als eine in saurem 

M Hammarsten. Skandniav. Arohiv S. 330. 1902. 

A. Schmidt, Verhandl. des XIIL Kongresses f. inn. Med. 1896. 320. — 
Bogomolow a. a. 0. — Deniges a. a. 0. — Salkowski a. a. O. 

>) J. Zawadzki, Archiv f. exper. Pathol. 88. 451, 1881. ~ Garrod und 
Hopkins, u. a. O. 128. 

*) Garrod imd Hopkins a. a. 0. 124 u. 129. 
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Alkohol. Der linke Rand des Bandes liegt bei der Bromoformlösung aber weiter 
nach Rot zu als bei der Cliloroformiöaung und bei dieser weiter nach Rot zu als bei 
der alkoholischen. Bei der Queckailberverbiziduiig ist der AbaoiptiiooMfcreüea 
weit nach Rot gerückt. 

4. Die Spektren. 

a) Das saure Spektrum is. Tafel, Spektr. 4a). Die saure alkoho- 
lische Lösung des Urobilius zeigt ebenso wie die Lösungen in neu- 
tralen LOfiungsinittehi (Alkohol, Chlorofoxm) einen breiten Absorptions- 
streifen "x, welcher mit dem linken Rande fast bis b reicht, mit dem 
rechten Rand F überragt Der Streifen erstreckt sich etwa von X 606 
bis 465. Bei starker Verdünnung ist nur ein schmales Band auf der 
F-linic sichtbar. An der dem Rot zugekehrten linken Seite ist der 
Streifen schärfer begrenzt als an der dem Violett zugewendeten rechten; 
bei stärkerer Konzentration geht der rechte Rand ßloichniässig in die vom 
violetten Endo horcinragende Verdunkelung üIm i, und nur im Sonnen- 
licht schimmert das Bhiu noch durch und der linkt; UanJ libersclircitet b. 
Mit izuiiehmender Verdünnung verkürzt sich das Band namentlich auf der 
rechten Seite, das Blau wird deutlicher. Der Streifen befindet sich 
fast an derselben Stelle wie der Streifen des Choletelins in saurer 
Lösung, ferner wie ß des Uroerythrins und y des Bilicyanins in saurer 
Lösung. In ^verdünnten Lösimgen verschwindet der Streifen auf Znsatz 
von Ammoniak oder Lauge hb zur alkalischen Reaktion. 

Hydrobilirubin bat dasselbe Spektrum. 

Charnas*) machte die Jteobarhtung, dass die beiden Modifikiit Ionen des 
UxobUinspektnuns unabliäugig von der üeaktion auftreten Jcönnen. Der fnaohe 
Harn zei^ s. B. bei ttarkinr Verdünnung das Spektnim der üiobiKn. 
modifikation. Beim Aussalzen mit Ammoiliunisuirat war nach der vierten Aua- 
salzung, trotzdem dos Ammoniiuosuifat neatnü war, das Spektrum des aikaliaohfin 
ürobihns vothandmi. Beim fünften AusBabem stellte sieh das saure Spektnan 
wieder her, um beim ersten Aufnehmen mit Alkohol wieder in die alkalische Form 
überzusehen. Die alkalische Lösung eraohien roea und nach 20 iaoher Verdünnung 
mit Wasser gelb und zeigte nunmäir ein doppeltes Spektrum (zwei Streifen bn 
/? = 486- -."Ol „/( und ])('[ 510- -518 uii). Wurtle jetzt mitJEasigsäure angesäuert, 
so wurde der saxure IStreifeu stärker und der alkalische schwächer» um schliesslich 
ganz zu vraaehwinden. 

b) Das metallische (alkalische) Spektrum. In konzentrierten 
alkalischen Lösungen ist der weiter nach Rot zu liegende« an b 
grenzende, an den Rändern verwaschene Streifen h sichtbar. Die 

ammoniakalischo [.«»sung zeigt ihn nur» wenn sie arm an Ammoniak 
oder reich an Farbstoff jst. Der Stroifon gehört dt-ii M*>tallv(^rbin- 
dnngen des Trohilins an; er erscheint auch, ziitiieich mit der I''liio- 
rcscenz, auf Zusat/ einer alkalischen Chlorziiiklosuiiti zu einer sauren 
oder neutralem alki»liolis< lieii rrobiliulosung. Er besitzt dieselbe Lage 
wie der Streifen der Zinkverbindung des Choletelins und wie Y des 

^) D. Charnas, Brachem. Zeltaohr. SO. 401. 1909. 
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Bilicyanins in alkalischer Lösung. Beim Aiisuueni tritt der Streifen Y 
an seine Stelle (s. Tafel I, Spektr. 4 b). 

H y d r o b i 1 i r u 1) i n liat dnsst'llM' SiK:'ktrum. 

Die Cadmiumverbindung zeigt das Band nicht (Jaff6), die Quecksilber- 
Verbindung nach Garrod und Hopkins ^) ein mitdem linken Rande un E grenzen- 
des Band, das Silbersalz nur einen breiten verwafchenon Schatten in der (ic^end 
von 6. Der Streifen der Kupferverbindung in wasseriger Lösung ist schlecht 
begrenzt (Salkowski). ihre Lösung in Chloroform gibt aber ein scharfe« Band 
auf E (Bogomolow). In .«cliwach alkulisclior. fast neutraler Lösung kf'mnen 
beide Bänder zugleich auftreten (Garrod und Hopkins); da sie sich mit iliren 
Rindcni deokmi, so Mheiiit m, als ob ^ bia flbor b ndefae. 

Bei rlem «-ürobilin Saillets^) liegt 6 als schmaler verwaschener, nicht so 
dunkler Streifen als y swischen b imd i\ näher an b als an F; aeine Mitte ent- 
spri<^t A 006. Bas Bund ist Bi<Atbar in allen flaoiesoiependen Lfisonflen (in sdiwadi 
ammoniakalischen LfiKungcn. in den I^r)stingen in reinem K-^sig- nncT Schwefci if V'T 
und in reinem Alkohol), aber auch in den nicht fluorescierenden mit Kalium- oder 
Natriumliydnt hexig^stellten Losungen. Änf ZnsatB von Z^iksah wird es tdir 
deutlich. In der mit Chlorzink versetzten alkoholischen Lösung vcrsc]n\ indet es 
nicht bei sehr geringem Zusatz von Essigsäure. Stark ammoniaicalische Löäung 
aeigt du Band aioht. Um disssn Streifoi und zugleich die Fluoresoenz hervor- 
snntisn* muas das Urobilin möglichst rein und darf nicht mit Reagentien behandelt 
sein. Beim Erwinuen verschwinden Band und Fluoresoenz, beim Eikalten treten 
beide wieder auf. 

Das /i-Urobilin zeigt in der Lösung in Chloroform, in Wasser. Alkohol, 
angesäuertem Schwefel- wier Essigäther, Alkalien ein nanumtUoh links gut be- 
grenztes, mit dem linken Bande au b aujOiegendes Band, dessen Mitte A. 635 ent- 
spridit. Bb hat die Lage wie 9 im Spektrum 4bw 

c) Das Spektrum des freien Urobiling, das E-Band von 
Garrod and Hopkins^). Wenn man eine konzentrierte Lösung von 
rrobilin in sehr schwacher Natron- oder Kalilauge mit Schwefolsäure 
vorsichtig ansäuert, so ti'üht sich die Flüssio:keit schwach und zeigt 
dann neben f ein gut beßreii/.t<'s H;md, gennl«- auf E zwischen X .335 
und .')22. Es ist etwjus schniiüer als b und durch eLueu Schatten mit y 
verbunden. Gelingt es durch wiederholtes Eiltriereii eine klare Lösung 
zn erhalten, so weist diese nur y auf, der schön rote, amorphe Nieder- 
schlag auf dem Filter aber das E-Band. Die alkoholische Lösung des 
Niederschlags zeigt y. Hydrobilirubin aeigt das E>Band nicht 

Ein Überachuss an Säure bringt des Band zum Verschwinden, ebenso Er- 
wärmen, wobei Lösung eintritt; beim Erkalten erscheint das Band nicht wieder. 
In schwach alkalischer Lösung ist der Streifen nicht zu sehen. — Das Urobilin 
muA.H schon nahezu rein imd darf noch nicht verändert sein, wenn der StriMfen 
SU Gesiebt kommen soll; enthält die Lösung farblose äubstanzen, welche durch 
SLuie abgeschieden werden, so sehbgen diese das Urobilin mit nieder und das 
E-Band ist dann nieht sichtbar. 

Das mit Säure aus seiner alkiü-chf-n Lösung (gefällte .-Urobilin Saillets 
gibt, in Wasser suspendiert, einen dunklen verwaschenen btreü'cn, links von £ 
an E gransend, dessen IGtte bei JL 635 liegt. 

Oarrod und Hojikins, a. a. O. 128. 
*) Saillet. a. a ( i. 120. 

Uarrod und Hopkins, a. a. O. 125 u. 139. 
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Naoh Saikowski gibt eine neutrale alkoholiaohe Lösung von (nach C. IV. 
nwomianem) ürobUin mit 7 mg Sabstams in 100 eem (im Reagenzglas 

16 mm Durchmesser) einen aiissprordentlich starken, schwarzen AbsorptionsrtraifBn» 
eine Lösung mit 3 mg in lUO com nooh einen ziemlioh starken Streilen. Natron- 
lauge bringt diesen mm Vefsohwinden. Auf ZosatB Ton Knpfenolfot iKid dfo 
aUciilischo Lösung rosenrot und zeigt einen undeutlich begrenzten Streifen, auf 
Zusatz von Chlorzink den dafür oharakteristiaohen streifen. — Naoh Saillet ^) 
istv kaum nodi nohtbar in einer 10 mm cBeken Sohioht einer LSemg» «elebe 1 mg 
«-Urobilin in 22 com enfhilt (d. i bei 10 nun diokuT Sfliiieiht 6^2 mg in 100 ccm). 

Nicht selten nimmt man an neutralen Losungen des aus Harn dargestellten 
Urobilins einen Schatten u ahr. welcher sich an die dem Rot zugekehrte Seite des 
Bandes anschliesst und .sicli allmälilich gegen das Gelb hin verliert. Er rührt 
von Indigrot her, wenn der den Schatten veranlassende Farbstoff beim Schütteln 
der Ghloroformlösung mit Ammoniak nicht in dieses übergeht. Manchmal treten 
in diesem Scliatten und im Rot die Streifen des alkalischen Hämatoporphyrins 
auf und zuweilen kann man solchen Lösungen in CSüoroiom duroh Soaütteln 
mit saurem Wasser Hämatoporphyrin entziehen. 

Auch das Spektrum des Uroroseins und das de« UroeiTthrinfl kenn naelk 

Garrod imd Hopkins neben dem ürobilinband sichtbar weroen. AramonsulfÄt 
fällt Uroerythrin mit der Harnsäure, sowie das Chromogen des Uroroseins. 

5. Aus Urobiiiiiopfu durch Einwirkung des Lichtes hfi-gostclltes 
reinstes Urobilin zeigte ein Absorptionsverhältnis A = 0,000017 (siehe 
S. 1404). Es übertrifft also das Hy(irol)ilirubiri von Alaly an Färbe- 
kraft um etwa d.-us Dreifache (C h a r n a s s). 

Von zwei zu vcrglciclicnden Urobilinpräpaiaten wird dasjoiiige als 
das reinere anzuisehen sein, welches ein grösseres Extinktionsvermögen 
und somit das Ueinere AbsorptionsverhSltiiis Iwsitzt. 

G. Das Urobilin erleidet leicht Veränderungen. Es kann -'.war 
nach J a f f e mit verdünnten Alkalien oder verdünnten, nicht oxydieren- 
den S&uren gekocht weiden, ohne die beschriebenen optischen Eigen- 
schaften zo yerlieien. Oxydationsmittel tmd reduzierende Substanzen 
verändern es aber kichL 

Nach Saillet dagegen wird das aus dem Chromogen dargestellte a-XTlobilin 
sehr leicht duroh Alkalien in der Wäime, selbst in der Kälte in das /^-ürobtlm 
fibeigeführt. Am besten geschiebt diese Umwandlung, wenn man eine Lösung 
von a-Urobilin in .\ininoniiik\v;i.sK«T um t iiLkuclit; Essigäther entzieht der 
Bohwaoh «gesäuerten Flüssigkeit das i^-Urobilin, die mit in Lösuns gegangianen 
Sparen a-Urobilin kSnnen doroh Waschen mit Waaser entfernt werden. Bs wird 
durch selbst verdünnte Säuren \viedcr in a-Urobilin zurückverwandolt. weicht 
aber in seinen Eigenschaften von dem gewöhnlich als Verbindung des Urobilins 
mit den Aflcaliea Desohiiebenen Produkt ab. 

Beim Verdunsten einer wä.s.serigen ätherhaltigen Lösimg in der Wärme 
erfährt das Urobilin nach ( Jarrod imd Hopkins eine nierkliclie Oxydation, lieim 
Eindampfen seiner J>ö.siuigen in Chloroform inrht es .sicli dunkler und löst sich 
danach nicht mehr vollständig in Alkohol. Durch Salpetersäure färbt es sieh 
nicht, vric das Bilirubin, grün, .sondern \\'inl pobloicht. namentlich wenn man es 
nach Zu ja in Gegenwart von viel Mineralsäure mit wenig rauchender Salpeter- 
aftnre erwftimt. WasserstottaaperoxTd bringt nach Garrod vaad Hopkins den 



^) Salkuwski, Berlmer klin. Wochenschr. 34. 17. 1897. 35ö und briefliche 
Ifittaihmg. — Saillet, a. a. O. 12S. 
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Farbstoff gleiohfaUt sam Venohwinden, wenn avoh langsamer, als die Salpeter* 
saure. Bromwasser entfärbt seine wäsaerig-alkoholische, T^ösung unter Abscheidung 
gelbweisaer Flocken; T^ndünnte Salzsäure und Kaliumoiüorat bleicht die liöenng 
des a-ürobilins nach Saillet*) sdmeO. JSMk MAhn, sowie nach Babutea« 
wild Kupferoxyd in alkalischer Lösung dindl Ufobilin zu Kupforoxydul reduziert. 

Bei vorsichtiger Oxydation mit PennangaruU liefert das Urobilin nach Riva*) 
einen dem Urochrom sehr ähnlichen, gelben Farbstoff, welcher sich in Waaser, 
Alkohol, Chloroform und in Phenol 18rt^ aber nioht in Äther» und <l»iwf« TiBimnflWi 
keinen Absorptionssf reifen aufweisen. 

Nach Salkowski^) enthält urobilinhaitiger Harn nach 2stünditfem Eiliitftan 
in strSmendem Waesevdampf kein ürobiHn mäir, sondieni ein gefärbtes Umwand» 

hmi;s})rodiikt. Diese Angiibo bestiitigt Fromholdt. Es Hess sich weder direkt 
noch nach dem Ausschütteln mit Amylalkohol Urobilin nachweisen. Dagegen 
Köderten reine LSsongen yoa üroIHlin bd einer solehen Beaeliaffeiilidlt ihr Ver^ 
halten nicht. - Mitunter (namentlich bei Inanition) kommen dunkle Harne 
vor, die kein Urobilin enthalten; vielieicht handelt es sich hier auch um das 
enl^UIDte Umwandhuigsprodulct. (Salkowski.) 

7, Es gelingt nach Charnas*) in einfacher Weise, das Urobilin 
des Harns quantitativ in Un>bilinog«i umzuwandeln, indem man den 
Harn 24 Standen im Brtttofen der alkalischen Gfirong überlSsst Es 
genügt, die native sauere Reaktion des Harns durch Anunoniumcarbonat 
abzustumpfen. In urolnlinfreien Hamen kommt es bei der Gärung nie- 
mals zur Bildung von Urobilinogen, auch nicht bei Gegenwart von 
Gallenfarbstoffen. Das Urobilinogen verschwindet auch bei monate- 
langer Gärung nicht aus dem Harn. — Selbst in urobilinreichen be- 
wirkt die Unnvandlung dieses Farl^stoffos keine Aufhellung. Es scheint 
durch die ^'cubiidung anderer duiikelgcfäxbter Stoffe dieselbe verdeckt 
zu werden. 

Veisiiclio, auf chemischem Wege d;is Urübilin zu reduzieren, führten 
nicht zu i>efriedig<!iKleii Ergebnissen, vor allem weil sich eine i l>er- 
reduktion, d. h. eine Z<'rstörung des gebildeten Urobiliuugeii. nicht 
vermeiden liess (Charnas). Dies tritt ein bei direkter lleduklion 
des urobilinbaltigen Harnes mit Zink und Salzs&ure. Besser verlief 
die Reduktion des mit Ammonsulfet isolierten Urobilin mit Zinkstanb 
und Essigsaure, aber auch nicht quantitativ. — Hydrazinsulfat, sowie 
schwefelige Säure waren unbrauchbar. — Mit Jodwasserstoffsäure, mit 
Jodpbosphonium, beim Eintragen von Natrium in die alkoholische 
Lösung von Bilirubin waren ebenfalls die Resultate unbefriedigend. Am 
Ix'steu wirkte noch eine Reduktion einer mit Bicarbonat hergestellten 
Urobilinlösung mit Xalriumaiualgam unter Durchleitung eines Kohlen- 
saures tronies (Charnas;. 

>) Garrod und Hopkins, a. a. 0. 121. Saillet, a. a. O. 122. 

>) A. Riva, Uaz. med. di Torino 47. Nr. 12. 1896. 

*) E. Salkowski» Virchow» Arehiv 109. 368. 1887. — G. Fromholdt» 

Zsitschr. f. phvsiol. Ch. 53. 347. 1907. 

D. Charnaä, Biochem. Zuitschr. 20. 401. 1909. 
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Durch NatriumamalgMli, noch sclineller aber durch Zinn und Salzsäure, 
werden Urobilinlösungen entN^bt (Disque), an der Luft kehren aber die Farben 
und das Absorptionsband zurück. Bei der Fäubiis oder der Verschimmelung 
seiner Lösungen wird das Urobilin nur langsam zerstört. Aus Harn verschwindet 
es nach Salkowski beim Aufbewahren desselben, ohne dass dieser seine Farbe 
verliert. Hoppe-Seyler^) machte die Beobachtung, dass Urobilin im Harn bei 
der Reduktion durch Fäulnis und naohherige O^rdation an der Luft eiiieii 
(andena) braunen Farbstoff bildet. 

8. Eine neutrale oder alkalische Urobilinlösiing nimmt auf Zusatz 
von (wenig) Kupfersulfat jiach Salkowski eine der Biuretreaktion 
ähnficho Tosenrote oder violette Flrbmig an (B. 3). 

Auch Bogomolow beschreibt diese Reiiktion. Nach Stokvis^) 
ist positive Reaktion im Menscbenharn im allgemeinen auf das Bili- 
rubin zurückznführea. 

C. Darstellung. Für die Reinheit <les Präj>;irates ist mass- 
gebend, da^s es keiae audei'e spektrale Absorptiou darbietet als das 
typische Band. Für die Daistelliuig sind folgende Verfahnmgswieisen 
befolgt worden. 

I. Durch Sättigen mit Ammonsulf at. 

1. Sättigt man Harn mit Ammonsulfat, so fällt neben dem Uro- 
bilin d.'us in jedem Harn enthaltene Hämatoporphyrin gleichfalls aus und 
geht bei der s{)iiteren Behandlung des Niederschlages mit in Lösimg. 
Garrod fällt bei seinem Verfaliren zum Nachweis des Ilämatopor- 
phyrins <liesen Farbstoff vor dem Urobilin durch einen reichlichen Zusatz 
von Natroti- oder Kalilauge; allein dieses Verfahren gestiittet, wie 
Huppert sich oft überzeugte^ keine scharfe Trennung beider Farbstoffe ; 
es bldbt in der Regel etwas Hämatoporphyrin in Lösung. Vollständiger 
erfolgt die Abscheidimg des Hämatoporphyrins, wenn man, Wie Fr. 
Hflller^) zur Entfernung von Gallenfarbstoff aus dem Harn vorschlug, 
den Harn mit einer alkalischen Chlorbariumlösung ausfällt Dabei wird 
zugleich die Harnsäure entfernt, welche bei der nachträglichen Sättigung 
mit Ammonsulfat in den Niederschlag übergehen würde. Aus dem 
Filtrat wird dt*r üherschüssiti*' Baryt am lx'st<'ri durch konzentrierte 
Natriuuisulfatlösung »Mitfcriit. die Flüssigkeit mit Schwefflsäure n a he z u 
neutralisiert und, nach abermaligem Filtrieren, mit Ammonsulfat ge- 
sättigt. 

L. Discjn.^. Zeitachr. f. physiol. Ch. 2. 259. 1878. Salkowski. Virehows 
Archiv 10». 3()1. 1887. — F. Hoppe-Seyler, Zeitaohr. I. ph vsiol. Ch. Ii. 186. 1891. 

*) Bogomolow, Peternb. med. Wodmuelir. 1892. Nr. 18. — H. B. J. 
Stokvis. Zeitschr. f. Bio). S4. 406. 1897. 

Fr. Müller, bei D. Gerhardt, a. a. O. und briefliche Mitteilung an 
Huppert 

]l«vl»a«*r'II«ppttri, AnaljM dt» Htna. 11. Auf. 88 
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Der flockige, hei saurer Reaktion der Flüssigkeit dunkelbraune, 
bei alkalischer Reaktion ledergelbe Niederschlag wird auf einem Falten- 
filter gesammelt» mit gesättigter Ammonsnlfatlösang einmal übergössen 
.und nachdem er lufttrocken geworden ist, nach Zusatz von veidfinnter 
Schwefelsäure mit Alkohol oder, nach Mflller, hesser mit einer 
Mischimg von 1 VoL Äther und 2 Vol. Alkohol (in der Wärme) ans> 
gezogen. Ohne Zusatz von Säure löst sich noch wenig Farbstoff. Die 
Extraktion erfolgt ebensogut in der Kälte, aber langsam. Aus dieser 
Lösung kann man das ürobilin in Chiorofonn ülx'rführen. wenn man ia 
ihr Chloroform auflöst und die Mischung in einem Schoidetrit litcr mit 
ungefähr dem dopjx'lten Volumen \V;Lss<'r .schüttelt. Das Chloroform 
setzt sich nach einiger Zeit ab und kann abgelassen werden. Dem Chloro- 
form lAsst sich das Urobilin durch Sehfttteln mit ammoniakalischem 
Wasser entziehen, wobei zu beachten ist, dass' bei Gegenwart yon viel 
Ammoniak leicht eine sich nur sehr langsam in ihre Bestandteile schei> 
dende Emnisioa entsteht. Die Behandlung der Chlorofermldsung mit 
Ammoniak darf auch darum nicht unterbleiben, weil sie eine Trennung 
des Urobilins vom Indigrot bewirkt, welches nach Hupperts ErfaJirung 
das Urobilin öfter begleitet; das Indigrot bleibt in der Lösung. Aus 
der ammoniakalischen Lösung lässt sich das Ammoniak in der Wäriiio 
vertreiben. Das Verfahren ist mit einigem Verlust verbunden, weil es 
nicht gelingt, den Farbstoff vollständig aus einer Lösung in die andere 
überzuführen. Ein Vorwurf, welchen man d«n Verfahren macheu kann, 
ist, dass durch das AmmonsuHat auch das Uxobilinogen gefällt wird; 
wie iweit dieser Umstand von Bedeutung ist, bleibt noch zu ermitteln. 

Zum Anafäilen des Harnes verwendet man nach Fr. Müller auf 100 oem 
Harn 30 ccm einer Miaohung von 1 Volumen gesättigter Qdorbariumläsung und 
2 Volumen gesättigtem Barytwasser. Oleiclifalls nach Müller ist Baryt das ge- 
eignelBto Ifittel für die Trennimg dvs l'ioliilin.s von den Gallenfarbstoffen. KaQc 
ist weniger zuverlässig, Bariumhydrat zuverlässiger als die Barvtmischung. Nur 
bei grösseren Mengen von Gailenfarbstoff ist die oimuaUge Fällung ungenügend; 
man kann sie dann naoh Zoflats Ton etwM jduwphorattiiieni oder HhwMelHuinm 
Salz wiederholen. 

Die Menge ürobilin. welöhe im Banrtsalze zurückbleibt, ist für div ekifache 
Darstellimg des Farb-stoffcs belanglos. Audi bei häufigem Auakochen desselben 
mit Waaser gehen noch kleine Mengen von Farbstoff in Lösung imd wird der 



(aus gaIlenfarb.stofffrt'i<-m Harn) mit Xatriiuiicaiboiliatlömuig läiitmohihminuudl* 
mal Hamatoporphyrin entziehen (Huppert). 

Jn 100 com Ham lösen sieh 76 ff AmmoasnKat nicht ganz. Die Sättigung 
wird scIiiK llt r ern-icbt, wenn man aiin Salz, feingepulvert anwendet. Um die 
Löeong zu beschleunigen, muss man fieissig rühren oder das äals mit dem Filtrat 
in einer Flasche schfitteln. Erwärmen der FlSssi^ceit auf 90—40* scheint für 
das Produkt nicht nacliteili;^ zn sein; man darf dann mIx t erst nach dem Erkalten 
filtrieren, weil sich sonst das Filt(;r durch auskrystallisierendes Ammonsolfat ver- 
stopft. — Ammonsnlfat reagiert infolge der Gegenwart Von freUßr SSnvfr Miier» 
un i beim Auflö.sen dos Salzes in dem Hamfiltrat nimmt dieses saure Reaktion 
an; will man das vermeiden, so fügt man noch etwas Ammoniak zu. 



Niederschlag nicht entfätbt. 
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Schon von hu ist empfohlen worden, dem Kam vor dem Salzzuaats 
1—2 g Schwef Ölsäure auf das Liter hinzuzufügen. Wiewohl nach Fr. Müllers 
vergleichenden Versuchen ein grösserer oder geringerer Zusatz von Schwefelsäure 
ca dam Hamliltrat nichts schadet, so unterlässt man doch besaer das Ansäuern 
deshalb, weil es für die Darateilung des Uxobilins übeiflüssig ist imd mil der ge- 
tpSbnliclit FarbetoS des Hanfes, das üraduom, dnnli Sftnnii sn bnumem Eufastoff 
flsnetzt wirtl. 

Aus dem völlig trockenen Niedersclilag gewinnt man nach Müller beim 
Auskochen mit Ätheralkohol nicht so viel Urobilin, als wenn er noch feucht ist. 
Ein dn'imaligcs Auskoclion Kt'nügt. doch wird das rückständige Salz auch bei oft 
wiederholter Extraktion nicht farblos erhalten. Die Losung zeigt auch in dicker 
Schicht mir den üvobilinstraÜBn. Die Hbngs der Siine im Äthenükioiiol ist oline 
Einfluss. 

Die Locnmg de« Uiobilins in Chiorofosm duroh Erwärmen su verdunsten, ist 
niolit ifttUoh, «eU dM Üioliilin daM ssfam Sgensohafton Terfodert. 

Eine nenteale UfobiHnlSanng oiiftlt man. st^-itt (wie nach der oben gegebenen 

Vorschrift) einer sauren, wenn man nach Eiohholz') dm Harn dir^t, unter 
Zusatz von Ammoniak, mit Animonsulfat sättigt, den abfiltrierten Niederschlag 
8o lang an der Luft liegen lässt. bis das Ammoniak entwichen ist, und ihn dann, 
ohne Zusatz von Säurf% mit absolutem Alkohol auszieht. Es löst sich dann aber 
viel weniger Farbstoff, als bei der Extraktion mit saurem Alkohol, und es gebt 
dann auch Hämatoporph^ rin in Lösung, was sich namentlich dann stSncod ba- 
meddioh macht, wenn der Harn reich an diesem Parbstoff ist. 

2. Garrod und Hopkins') verfahren zur Dantellnng des UnK 

llilins jn folgender Weise. 

Es ,\vird zuerst die Harnsäure aus dem Harn durch Sättigen des- 
selben mit Saltniak entfernt wobei höchstens aus imibiiiiireicheni Harn 
etwas rrohilin rneclinnisch mit niedergerissen, aber keines wirklich ge- 
fällt wird. Lost man dann mi Fiitrat Ammonsulfat, so entsteht beim 
Stehen ein Niederschlag von Urobilin in reinerem Zustande, als bei 
direkter Sättigung des Hains mit dem Sulfat Wasser nimmt aas dem 
Niederschlag Urobilin zwar nicht besonders leicht auf» aber doch besser 
als andere Farbstoffe. Der Niederschlag wird demgemiss abfiltriert nnd, 
nachdem er trocken geworden ist, mit grossen Mengen Wasser aus 
gezogen, die LüsQi^ mit Ammonsulfat gesättigt und das Verfahren so oft 
wiederholt, als man glaubt, dass es nötig ist. Dipse Niederschläge 
werden getrocknet mid mit absolutem Alkohol ausgezogen. 

Ste'ht das Urobilin in genügenden Mengen zur Verfügung, so ist 
es zweckmässiger, den zweiten und dritten Niederschlag in der gerade 
genügenden Menge verdünnten Ammoniaks zu lösen und die so erhaltene 
kcsusentrierte LQsmig mit Schwefelsiore ganz wenig anzusänem, wo- 
durch der grösste Teil des Urobilins als ein amorphes, braunrotes Polver 
gefiUlt wird. 

Der Niederschlag wird hesser durch die Zentrifuge als durch Fil- 
trieren von der Flüssigkeit getrennt, mit einer' kleinen Menge gesättigter 

^) Eichholz, a. a. 0. 329. 

^ jt E. Garrod und F. 6. Hopkins, Jonen, of VhjtäcL M. lia. 1896. 

88* 
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Ammonsiilfatlüsiing gewaschen, wieder abzontrifiigiert und vom Ammon- 

sulfat durch wiederholtes Anfhisen in absolutem Alkohol befreit. 

Das Verfahren ist nur dünn vorteillxuft, wenn iirobilinreioher Harn ver- 
wendet wild (Hann» welcber fSat tkh du UiobjünlMiid aeigfe). 

II. Durch F&Ilen mit Metallsalzen. 

1. Mac Munn u. a. fiUteai den Harn mit den Bleiacetaten und 
sieben den Niederschlag mit angesäuertem Alkohol aus. Die Bleisalze 
schlagen aber, wie schon aus der fast vollständigen Entfärbung des 
Harns zu ersehen ist, auch andere Farbstoffe nieder und die alkoholische 
Lösung enthält keineswegs bloss Urobilin. 

2. Das erste von Jaff6 angegeboie Verfahren /mt Darstellung von 

Urobilin beruht auf der Anwendung von Zinksalz als Fäll ungs mittel. 

Es ist schwer ausführbar luul die Ausl^eute sehr gering, liefert aber 

nach (1 a r r o d und H o p k i u s ' i oin reines r*r;iparat. 

Urobilinreioher Harn (Fieberham) wird mit Ammoniak in nioht zu 
ÜbenMiran venetit und das Filtrat mit koniontrierter wässeriger oder 

alkoholischer Clilorzinklösung ausgefällt. Ist das Filtrat von diosom Niederschlag 
noch sehr gefärbt, so vervollständigt man die Fällung durch Zusatz von noch etwas 
Ammoniak. Bei gelungener Fillung nähert «De Flüssigkeit schwach *nri^?i «w h - 

Die voluminr»s«'n. nicisf roten o<If'r rothnumen Niederschläge werden erst mit 
kaltem, dann mit heiHseni Wasser chlorfrci gewaschen, dann mit Alkohol ausgekocht, 
in gelinder Wärme völlig getrocknet, gepulvert, in Ammoniak erlöst, wobei da 
gennger Rückstand bleibt, die Iiösimg mit Bleizucker gefällt imd der meist intensiv 
rote Nioderschlag mit Wasser gewaschen, bis Farbstoff in Lösung zu gehen begiimt. 
Man digeriert alsdann den Niederschlag mit 8ohwefelsjum>hatt%em Alkohol, setzt 
dem Auszug das halbe Volumen Chloroform und viel Wasser zu und schüttelt 
wiederholt kräftig. Das von der Flüssigkeit getrennte Chloroform wird ein- bis 
zweimal mit nur weni^' Wasser gewaschen, wobei eiwM Eurbstoff in läämg geht, 
und das Chloroform endlich ahdo.sti liiert. 

CSegea die Reinheit des Präparates ist von £soff einfleneadet worden, 
daae ihm Äther eine bedeatende Mnue rötUdher Substeoz entmdiej UMh Garrod 
imd Hopkins') ist aber dw in &dienraieL&ninggdieiuIeIM^ 
ak Urobilin selbst. 



HL Durch £xtrakiion. 

1. Nach Crarrod und Hopkins. 

i 't a r r o d und Hopkins halx^n ein W-rfahroii anizegehen. welches 
darauf boruht, dass dein Harn durch gewiss*' Losungsnüttel, iK'sondcrs 
durch Chloroform, d;us Urobilin entzogen werden kaiin. Die Extraktion 
wird aber vollkommener, wenn man den Harn vorher bis zur deutlich 

Garrod und Hopkins, a. a. 0. 115. 
2) J. Esoff. !'f!ÜL,'er3 Arohiv 12. 50. 1873. — Garrod und Hopkins, 
a. a. 0. 116. 

*) Qarrod und Hopkins, «. a. O. 120. 
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Baoziai Reaktion mit Schwefelfiftnre Teraetzt und ihn mit Ammonsvlfot 
sättigt 

Sättigte man den Harn direkt mit Ammonsulfnt. so fiele mit dem Ammoii« 
urat ein Teil des Urobilina aus, welches nicht in das Ixi^ivmgsmittel überginge; der 
Harn wird demgemlM vorher durch Sättigen mit Salmiak von der Hanumure 
befreit. Dabei hat man noch den Vorteil, dass mit dem Aninioniiratniederschlag 
Farbstoffe und Chromogone mit auafallen, welche sonst in das Lösungsmittel über- 
gdieii wQid6in« 

Der Hun wild also erst mit Cldorammon gesättigt, das Filt ml mit Schwefel- 
aftiue »fimmümirfi, mit AmmouBulfat gesättigt and cUim in einem geräumigen 
Sdwideeriditor nüt dem gleichen Vohnum «teer Ifisehung von. 1 VohuMa CMovo» 
form und 2 Volumen Äther geschüttelt. Diese Mischung nimmt zwaf dM •Urobilin 
nicht so leicht auf, als reines Chloroform, aber sie ist diesem vomuielien, weil 
wensOBr fremde Subetans in Losung geht. obenauf sohwimmende Ifiaohung 
von Äther und Cldorofonn wird mit AVussi-r gescliüttolt und gibt dabei den Farb- 
stoff sofort an das Wasser ab, leichter noch, wenn dem Wasser eine Spur Alkali 
ro ga s ctrt w»r, tun etwa Toihaaden» S&vre cn sättigen; denn die in du Wasser 

übergehende Säure erschwert die Aiifnahme des Urobilins durch das Wasser. Die 
Aüsohung von Äther und Cldoroform kann noch etwas Farbstoff entliaiten, zeigt 
«her das Urobilinband nicht mehr. 

Zu weiterer Reimgimg wird die wässerige Losung wieder mit Ammonsulfat 
gesättigt, schwach angesäuert und mit der Mischung von Chloroform und Äther 
geschüttelt. Vor der Sättigung der Flüssigkeit mit dem Salz muss jedoch der in 
dieselbe übergegangene Äther aus Uir entfernt werden, weil sich sonst der Äther 
stark gefärbt abscheidet imd sich Farbstoff auf der Oberfläche der Flüssigkeit 
und an der Wand des Gefässes absetzt. Die Entfernung des Äthers hat in der 
Kälte mittels eines Luftstromes zu geschelien; beim Abdampfen auf dem Wassi r- 
bad würde der Äther eine Oxydation des Urobihns veranlassen. Dieser zweiten 
L5simg in Chloroform-Äther wud das Urobilin durch Sohüttebi mit einer kleinen 
Menge venlünnten Ammoniaks entzogen, aus der alkaUschen Lrisiing durch An- 
säuern gefällt, durah Sohüttehi mit reinem Chloroform in dieses übergeführt und 
das CSiIoroform v er du uB te L Zur Entfoniimg noch voibandener Spuren Ammon- 
aolfot wird das Urobilin noch in absolutem Alkohol gelöst. 

Auch dieses Verfahren ist mit Verlusten verbunden und lo]int sich nur bei 
der Verarbeitung von urobilinreichem Uam, solchem, welcher direkt den Urobilin- 
■CnÜBii aeigt. 

8. N&chSaillet 

Saillet^) benutzt Essigfttber als Extraktionsmittel imd nimmt, 
um dk» Bildung von Urobilin ans Urofailinogen zu vermeiden, die Ex« 
traktion bei Petrolenmlicht vor. Um den Verbrauch an Essigäther 
einzuschränken, "werden einzelne Anteile Harn nacheinander mit d«n- 

selbcn Essigäthor b<^h.'mdelt. 

Der Harn wini auf 100 cciu mit iinsjefähr 10 Tropfen Eisessig versetzt und 
dann mit einem iiun gleichen V'olumen Essigather geschüttelt. Das grosse V' olumen 
Bsrigither ist erforcierlioh, um ^ Bildung einer Emulnoii lu vermeiden. Der 
Äther winl vom Ifiirn getrennt und zur üeliandlung einer anderen Hamportion 
verwendet, wobei man nur noch .soviel frischen E.ssigäther umsetzt, als die erste 
Hamportion gelöst hat. Eine nochmalige Extraktion des Harns mit frischem 
Rssitfithwr genügt» um ihm alles Urobilinajen «u enteiehen. Der ätherisohe Auaiag 

1) Saillet» a. ft. O. US. 
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wird mit wenig Wasser gewaschen, das sich nicht färbt, wenn in den JSsai^ther 
irar ürobüfaiogen und k»iii ürobilin fibergegangen ist. "Dmn aetst man den Eadg- 

Äther der Einwirkung des Sonnenlichtes aus und schüttelt ihn. um ihni das gebildrte 
Urobilin zu entziehen, mit wenig Wasser, unter £meuerung des Wassers, so oft» 
«b lidi dieses noch ßbcbL 

Ist eine häufige Behandlung mit Wasser nötig, so setzt man noch etwas 
Essi^ure zu. Das Hämatoporph}Tin und andere, unbekannte Farbstoffe, weloiie 
der EHsigäther gleichfalls aufgenommen hat, bleiben dabei in ihm zurück. IMe 
so gewonnene wässerige Urobilinlösung wird noch mit Äthyläther geschüttelt und 
ihr dann das Urobilin mit CSiloroform entzogen oder in C^-genwart von wenig 
Eang&ther zur Anftiahme des UrobiKns mit Ammonsulfat gesättigt. Beim Ver* 
dnnsten der Lösungsmittel bei Zimmertemperatur bleibt das UroDilin als rosen- 
lotor Überzug in dran Gefäaae zurück. Zur Erliwigiing einer einigermassen lohnen- 
den Ausbeute nuns man mehzece Liter Harn in Arbeit nehmen. 

Das Verfahren ist nur auf Harn anwendbar, welcher so wenig Eiweiss ent- 
halt, wie nocmaleri bei stidBeiem Eiiwiiw^gehalte bildet sieb eine aäir heBtändign 
Emulsion. 

IV. Durch F&llen mit Phosphorwolf ramsfture. 

Reines Urobilin gibt mit Pliosphoru Dlfranisiiiixe (und Salzsäur«' 
keinen Niederschlag. In (jogenwart von SubsLaiizen, welche durch Phos- 
phorwoiframsäure gefällt werden, wird es jedoch mit abgeschieden. Auf 
diese Eigenschaft grOndet Salkowski^) folgendes Verfahren. 

Urobilinreicher Harn wird mit basisohem oder neutralem Bleiaoetat ans- 

fefällt. der Niederschlag gut aiist^c waschen und noch feticht mit Salzsäure von 
,12 Dichte (100 ccm auf 1 Liter Harn) verrieben. Am nächsten Tage wirtl filtriert, 
das Filtrat mit Phosphorwolf rainsäure gefällt; der Niederschlag v^ird mit verdünnter 
Schwefclsäiir.« fast gun?: chlorfrei gewaschen, in Natronlauge gelöst und aus der 
verdünnten Lösumj auf dem Wasaerbade Schwefelsäure und Phosphorwolfram- 
säure (unter Erhattong der alkalischen Reaktion) durch Ghlorbarium avsgefäUt. 
Das Filtrat lässt man nach Zusatz von SalzHäure bis zum nächsten Tage stehen, 
wobei .sich ein Niederschlag bildet, welcher neben anderen braunen Farbstotfea 
oft Urobilin in nicht unerheblicher Menge enthälti Das Filtrat wird mit dem 
halben Volumen Alkohol und dem gleichen Volumen Chloroform geschüttelt und 
das von der übrigen Flüssigkeit getrennte Chloroform mit alkoliollialtigem Wasiser 
gewaschen. Beim Waschen mit reinem Wasser geht viel Farbstoff in dieses über, 
^im Verdunsten hinterlässt das Chloroform einen glänzenden rotbraunen, lack- 
artigen, spröden Rückstand, der einen grünen Reflex besitzt. Salkowski halt 
dieses Urobilin für reiner, als das nach Jaf f e dargestellte. Das Verfahren ist nicht 
einwurfsfrei. Phosphomolframsäure schlägt das Urochrom nieder und liefert bei 
der Einwirkung von Säuren braune Zeraetzungsprodukte. 

Über die Trennung des UrobilinsTomHftmatoporphyrin S.1343. 

D. N a c h w eis. 
I. Im Uam direkt 

l. An I robilin reicher Harn gibt bei der Gmeliiischeü Oallen- 

farbst()ffit akli<»n is. S. 1356) nur einen braunen Rinp. Dieser ,'\usfall 
der i{eaktiun beweist zwar die Abwesenheit von Galienfarbstoff» aber 

^) Salkowski, BerUnerklin. Wbchenaohr. 84. 17. 1897. 368; Cham. ZantndbL 
1807. 1. 1133. 
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nichts über die Gegenwart oder das Fehlen des Urobilins. Man mnss 
vielmehr versnchen, die Absorptionsstreifen und die Flnorescens zn 
Gesicht zu bekominen. 

Die Fluorescens allein lüsst nich in urobilinlmlti^cm Harn dadurch her- 
vorrufen, dass man ihn mit Animoniiik stark alkalisch macht iiiul das Filtrat mit 
wenig 'GUoEBiik versetzt. Da.s«elbe eneidht man nach Gerhardt ^) ebensogut» 
wenn man dem Harn Jodjodkaliumlösaiig oder OüonvMaer hinsufügt und ihn 
daraiif mit Kalilösung alkalisch macht. 

Bei dem Aufsuchen der Urobilinstreifen im Harn selbst ist zu herfielt» 

richtigen, das» Harne, welclie in frischem Zustande keine bemerkbare Absorption 
darbieten, die Streifen oft nach längerem Stehen oder auf Zusatz von Säure 
erkennen lassen. Zur direkten spektroskopischen Beobachtung sind aber nur 
solche Harne gseignet, welche neben dem Urobilin nicht so viel endeten EulMtoff 
enthalten. 

Der natürliche saure Harn zeigt von den beiden Streifen, wenn ubeihaupt 

einen, den sehr schwer walirnelimbaren Stnüfen •/ bei F; di«- Dickte der Harn- 
Bohicht, bei welcher y erst sichtbar wird» kann bei normalem Harn 3 — 6 cm be- 
tvagen, wfthiend umgekehrt Ileberhame und anclere urobilinreiohe Ibme selbst 
in 1 cm dicker Schiclit noL;h zu dunkel sind und dcslialb vordünnt werden müs.sen. 
Alkalisch gewordene Harne müssen angesäuert werden, um den Streifen zur £r- 
soheinung zu bringen. Aber auch bei normal sauran Hamen nrft Zusata ehier 
iCneralsaure in selir vielen Fällen den Streifen hervor. Zu deiu gleichen Zweck 
kann man sich nach Stokvis auch dee Zusatzes einiger Tropfen Jodtinktur zum 
Harn ndt y<Mrfe«a bedienen. 

CUlllgt es anf diese Welse nicht, den Streifen y sichtbar zu machen, so 
kann man versuchen, den viel deutlicheren Streifen 6 zwisclien b imd F zu ent- 
wickeln; man macht zu die»em Zweck den Harn mit Ammoniak stark alkalisch, 
fügt dem Filtrat nur so viel einer Zinkäalzlösunjj sUj dass kein bleibender Nieder» 
schlag entsteht, und untersucht die Flüssigkeit in vccsohieden dicker Sehieht-TOC 
dem Spektralapparat. 

2. Die Schlesinger sehe Probe. .Modifikation von Ii Ilde - 
b r a n d 1 2). 

Jlari fülle ein weites Reagenzglas zu 2/3 bis ^/^ mit gleichen 
Teilen llaru und gut durchgeschütteltem Zinkreagens und lasse 12 bis 
24 Stunden stehen. Hat sish nach der angegebenen Zeit der Niedeischlag 
gut abgesetzt — bei niangelhafter Sedimentiening muss filtriert Mrerden 
— 80 prüfe man die üi>erstehende Flüssigkeit ohne weiteres auf FlaoK8> 
zenz. Bei sehr geringem Gehalt an Urobilin kann man die scheinbar 
fehlende Fluoreszenz noch erkennen, wenn man die Flüssigkeit klar 
in ein anderes Reagenzglas abgiesst imd von oben her in dieses hinein- 
blickt. Hatte man vorher filtriert, so kann man, natürlich ohne abzu- 
giessen, direkt von oben in das betreffende Reagenzglas hineinsehen. 
Zfit^t sich keine Fluoreszenz, so besteht, wenn die Flüssigkeit wasser- 
kiar ist, sicher, keine Uiubilinurie. Ist die Flüssigkeit dagegen gelbrot oder 



^) C. Gerhardt, Sitzimgsber. d. ph3rsik.-mod. Gesellsch. 9eu Würzburg 
1881. 26. 

*) W. Schlesinger^ Deutsohe med. Woohensohr. 1903. 313. — W. fiilde> 
brandt, ^eitsohr. t .Uin. Med. h%. 3ffl. 1906b 
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rosa, so ist fast iinnicr jiatholotjisch vorm<rhrto UrobilinausscIlBidöIlg 
vorhanden, die dann sptktruskopiacli <'rkamit worden kann. 

Durch ZusatE von Salzsäure kann die Fluoreszenz sofort zum Vcrsoh^tindcn 

K bracht werden. Auch bei sehr konzentrierten, stark sauren Hamen kann die 
uoreszenz ausbleiben. Durch Zusatz von Ammoniak kann die Fluoreazens 
dann aber wieder hervorgerufen werden. Das Urobilin wird also nicht etwa durch 
die Säure zerntört, was auch daraus hervorgeht, dass der AlworptioilBBtre^BD des 
Urobilin bestehen bleibt, ja eher noch stärker wird. 

Das SchlesingerHclu' Zinkrt^ageiis ist eine 10"o>ge alkoholische Lösuns 
von Zinkacetat. Das Zinkaoetat löst sich aber nur zu 2% in absolutem AUcohoL 
Mit einer 2"„ipen Zinkacetatlösung kann al>or die Fluoreszenzprobe versagen. 
Man muss daher darauf acht^'n. dass von dem ungelösten Zinkacetat ein ent* 
nweohender Teil bei der Reaktion mit zur Benutzung kooimt. Mian muas dtn das 
neagens vor dem Gehrauch unlentlich umsfluitteln. 

Hat der zu untersuchende Harn stark sedimentiert, so muss man durch 
Unuchütteln dafür sorgen, dass der Bodensats sich wieder gleiohmässig verteilt, 
da das Sediment (namentlich das T^ratsediment) hvtriichtliche Mengen l'roliiliii 
enthalten kann. Die Reaktion beruht darauf, dass einmal durch die alkoholisohe 
ZinfcsaWfisiing verBohiedene Sutütanun, unt« aiideram aooli Skrbstoffo gefallt 
werden, dan aaderaneitB das ?8nhiBlB des üroUlin doroh den Alkohol in lämag 
gehalten wird. 

Die Reaktion ist schärfer wie die Jaff6sche Probe. Nach Schlesinger 
bei 2 : 100 000 im Harn nooh deutUoh. 

Gallcnfarl)stoffhaltige Harne kann man direkt auch ohne vorhergeganeene 
Klärung untersuchen. Nur bei sehr noesem Bilirubingehalt empfiehlt Schle- 
singer die Toiberige AnsfUlaiig des IraiirobinB naoh Bonma (s. S. 1361). 

Man nimmt 8 com frischen, sauer n auim nd» n Harn und vermischt mit 
2 com 10%iflBm Caloiuniehk»id; der saure Harn bleibt vollständig klar. Die saure 
Beakti(m miA nonmebr vorriditig abgestumpft duroh tropf^weise Zufü^ung 
einer schwachen Ammoniaklösung. Si)!)alfl die Reaktion lieinalic neutral ist 
(man muss dafür soigen, dass sie nicht alkalisch wird, da dann auch Urobilin 
mitgef&nt wird), bfldet sich ein Niederschlag, wonadi man sentrifugiert und die 
klart' Flüssigkeit abgie.sst. Falls der Harn Ürobilin enthält, n|gt die Slfissigkett 
den typischen Ahsorpf ionsstreifen de» Urohilins. 

Zu glcicliem Zwecke empfiehlt Deniges 10 com Harn mit 5 ccm einer 
Loeimg von Mercurisulfat auszufällen, welche durch Lösen von 5 g Quecksilber- 
oxyd in 20 ccm Schwefelsäure imd 100 ccm Wasser hergestellt worden ist. Bei 
diesem \'erfahren werden die störenden Farbstoffe, auch die ( Jalleiifarbstoffe, 
niedergeschlagen, welche nach 5 ^Minuten langem Stehen abz.ufiltrieren sind. In 
dem klaren Filtrat ist dami der .Streifen des Mercuri-I"^robilins (B. 4. b.) sichtbar. 

Grimbert') vereinigt die Verfahren von Deniges und von Roman imd 
Delluo (s. später). 90 oom Harn werden mit 20 com Denig Keschern Reagens 

femlscht iina der entstandene Niederschlag nach "> Minuten abfiltriert. Das 
'iltrat wird mit Chloroform ausgeschüttelt und die Chloroformlösung tropfen- 
weise mit dem Zinkreagens von Roman undDelluo (S. 1395) bis zum Eintreten 
einer schwachen Trübung (ca. 10 Tropfen) versetzt. Beim Klar\venh>n der 
Flüssigkeit erscheint dann die für Urobilin charakteristische grüne Fluorescenz. 

Blanö und Rameau') empfehlen cBeses Verfahren von Grimbert. Bei 

normalem Harn tritt nur eine selir geruige grüne Flnorescenz auf. Sie empfehlen 
bei Untersuchung des normalen Harnes die tägUche Hammenge zu berüoksifmtigen. 

') Denigds, Joom. de phano. et de ebimie [61 390; Gbem. ZenimlbL 
1. 1129. 1897. 

*) L. Grimbert, Joom. Pharm. CSiim. [OJ 19. 426. 19M. 

*) Blanc und Rameau, Ann. Oiim. analyt^ appl. 14. 217* 1900. 
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Da die pro die au^eschiedenen Urobilimuengen eiaigetmaaaea Iconstant sind, boU 
man bei grosser ^mmenge mehr Harn zur Unteraniohung nfthmiwi. Sie nehmen 
30 X die in 24 Stunden abtreeoihiedene Hammmige . , , 

statt 30 ccm ,. . o.— i • . • T i ir " — • Auch lassen 

die in 24 Stunden abgeschimon normale Hammenge 

statt 5 Minuten 10 3(Iinuten stehen, ehe sie filtrieren. 



IT. Durch Extraktion des Urobiliiis. 

1. Als vorzüglich erweist sich die zuerst von. Nent ki und 
S i e b e r empfohlene, dann wieder von N e n c k i und R o t s c h y in 
Vorschlag gebrachte Behandlimg des Harns mit AmylalkohoL 

Es wefden 90 oem Bam mit einigen Tropfen Sahritare vwi a efail imd mit 

6—10 com Anjrtalkohol s;uift HUHj^oschüttelt. Die klare amylalkoholisclu- T^risunf? 
wild al^hobain und spektroskouisoh untersucht. Fügt man ihr einige Tropfen 
einer kluen LSsong raa 1 g (Suon&dc in 100 g stadc amnKmiahaHiwhftm AOmliol 
zu. so tritt eine pMohtige grfine Fhuneeoens auf vad der Abeoiptiinwrtraüen 6 

wird sichtbar. 

Das Ansäuern des Ktms ist überflusrig. — Der AmylaOcohol bildet mit dem 

Ebm bei einigermassen starkem Schütteln eine sehr beständige Emulsion, und 
man muss dann oft sehr lange warten, ehe man eine für die Untersuchung 
fl»nügende Schicht Amylalkohol abheben kann. Die Scheidung gelingt aber nara 
Huppert sofort, wenn man die Emulsion auf ein mit Amylalkohol l^enetztea 
Filter bringt. Es filtriert dann Uam und Amylalkohol sugleioh, der Alkohol 
befindet siui aber im FHtrat ab Uare Sebieht auf der er ig pn Losung. — Naeh 
StrausH*) {gelingt die Extraktion leichter, wenn man vor dem Ausschütteln mit 
Amylalkohol den Harn mit ^4 Volum lO^oigp^ Blcizuckerlösung fällt. 

Ausser dem Urobilin gehen nach Biva und Zoja auch noch Uroerytlirin 
und HfanatopovfAyzin in Loiiang, irakhe aber den. Naehveaa des Urobüina nicht 
■tSren. 

2. Statt des Amylalkohols bedient sich W i r s i n q des Chloro- 
forms. Die Probe scheint nicht so empiiadlich zu sein wie die mit 
Amylalkohol. 

Der Harn wird mit einigen Kubikzentimeter Chloroform durch langsames 
Umdrehen des Reagenzglasee mditere Minuten gemischt und das Chloroform 
darauf mit so viel einer I^isuns von Chlorzink in absolutem Alkohol versetzt, bis 
die anfangs entstehende Trübimg wieder vcr^cliwunden i.st; oder es werden dem 
Chloroform einige Tropfen wässeriger Chlorziiiklösimg und darauf Alkohol bis zur 
Klärung hinzugefügt. Äunscrst selten i.st es nötig, nocli mit einigen Tropfen Am- 
moniak oder Kahuinliydrat alkaUsch zu machen und daixn zu filtrieren. Es tritt 
eine prachtvolle grüne Fluorescenz im auffallenden lioht^ eine rosen- oder pfirrioii- 
rote Färltunj; im durchfallenden Lichte auf; die Fluoresoenz nimmt nach längerem' 
Stehen nocii zu. Die Absorptionsstreifen sind in der von Chlorzink sauren (chemiaofa 
neutralen) und dar alk^imdien LSsm (nadi Zusatz des Alkalihydratee) adiaif 
aaigesprochen. — In urobiiinannen Hamen versagt diese Probe. 

Verfahren von Roman undDelluo*). Man schüttelt 100 ocm Harn 
ndt 8—10 TroptBH reiner HQ und 80 oom (Silorofonn. Auf 2 oem der Cbtoro» 
formlösung wird eine LSnong Ton 1 g kcyetalUsiertem 2Snkaoetet in 1 Liter 

1) M. Nenoki und N. Sieber, Jonm. f. prakt. Ch. [2] M. 380. 188S. — 
U. Nencki und A. Rotschy, Monatshefte f. Ch. 10. .■)73. 1889. 

*) E. Strauss, Münchener med. Wochenschr. o5. 2537. 1908. 

') E. Wirsing, Akute gelbe Leberatrophie mit günstigem Au.sgang. Aus 
den Verhandl. d. phvsik.-med. GeaeUeoh. zu Wönborg [2J £(. Wünbuxgp Staliel- 
sehe Buohh. lSd2. 34. 

*) Tb. Roman und G. Dellno» Joam. Fhann. Ghim. [6] lt. 49. 1900. 
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^^%^S^^ Alkohol geschichtet. Betrachtet man die Grenzfläche gegen einen 
dunklen HöQiteigrttna, so sieht man bei Urobilinhamen einen grünen Ring. Beim 
Durohschüttebi verbreitet siclx der grüne Sohmn über die guue F^arnffuit, die 

im auffallenden Lacht rosa erscheint. 

Das Chloroform miuint auch das Urobilinogen auf und auf der 

Gegenwart desselben beruhen zum Teil folgende von C. Gerhardt 

angegebenen Reaktionen. 

Versetzt man den ChlorofonauMUsug mit Jod- Jodkalium und sohtttteH 
darauf mit verdünnter Kalilauge, so färbt sich diese gelb bis gelbbraun und 
fluoresciert prachtvoll grün. Natronlauge statt Kalilauge gibt eine goldgelbe bis 
ziininetfurbene. in dünnen Schichten schön pfirsiohrote Ldsniig. Ammoniak 
wird nur hlassgelh mit einem leichten Stirli ins Grünliche. — Zusatz von Chlor- 
wasaer zu dem Cliloroformau.szug ruft rasch hintereinander gelb imd rot. dann 
langiainer blassblau hervor; nur das gelbe Produkt liefert mit Kalilauge die grfine 
Fhiorescenz. — Chlor erzeugt dieselbe Farbenfolge aucli in einem Chloroform- 
auszug, der nur das Chromogen des Urobihns und nocii nicht den Farbstoff 
aelbit eotfaitk 

3. Nach Grigaut^ werden 10—20 ccm Harn mit 10 ccm folgender 
LGsung versetzt: Eisencldörid qfüc. 5 Tropfen, Essigsäure 10o/»ig 20 ccm, 
Wasser 80 ccm. Die Mischung wird mit Natriumsulfat gesättigt und in 
einer Porzellan.srhalo untor Tnischütteln erhitzt. Darauf wird filtriert; 
das Urobilin wird im fütrat durch Schütteln mit Chloroform nach- 
gewiesen. 

4. 50 ccm Hiuu werden nach (i a u t i e r und .Monod-') inöiilic lisl 
Irisch mit 3 — 4 Tropfen konz. Essigsäure versetzt bis zur deutlich sauren 
Ilea|:tion. Dann wird imter Schütteln je ein Tropfen lo/oige Jodtinktur 
auf 2 ccm Harn zugesetzt Dann wird das Ganze mit 5 ccm Thymol- 
Chloroform stark geschüttelt Der Chloroformauszv^ wird mit dem 
gleichen Volum einer, alkoholischen ZinkaoetatlOsung (Alkohol .93</o = 
ßOO ccm, Zinkacetat 3 g, reine Essigsäure 2 ccm; filtrieren) versetzt, 
ültriert und geschüttelt. Bei Anwe^nheit. von Urohilin stellt sich eine 
echöne grüne Fluorcscenz oin. 

Diese beiden letzteren Verfahren hab<'n den Vorteil, dass das Uro- 
bilinogen b<'i deiisellx-u durch Oxydation in Urobilin übergeführt wird. 

5. Schüttelt niaji Harn mit »ü'Vvigtu' Phenollös uug (Acid. 
carbol. liquefactum), so nimmt nach Kramm^) das Phenol mit anderen 
Farbstofföi auch das Urohilin aul 

Nachdem eine Scheidung der Flüssigkeiten eingetreten ist, hebt man den 
aufschwimmenden Harn ab. schüttolt das Phenol mit dem doppelten \ olumen 
Äther und etwas \\'ii,ss(.T und klart durch einige Tropfen Alkohol. Die Lö.simg 
zei^t entwe<Ier direkt oder nach dem Abgiessen tmd Verdtinaten des Äthers 
den Urohilinstreifeii und auf Zusats Toa Chknank. and A»»m""i^ die grüne 
riuoresxt'nz. 



1) C. (ierliardt, a. a. 0. 

*) K. Grigaut. Compt. rend. soo. biol. (j6. 725. 1909. 

Cl. (Jautier und F. O. Monod. 8oc. Biol. «6. 211. 1908. 
*) W. ICramm, Deutsohe med. Wochensohr. 2. S7. 1896. 
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6. Auch der Äther Jässt sich xnit Vorteil zur Extraktion des 
Urobilins aus Ilani vcr\vend<3n; doch Bteht er vohl d€ii beiden zoer&t er- 
wähnten Extraktionsmitteln naxih. 

Salkowski hat die Angabe gemacht, dass es manohjual gelingt, dem Harn 
direkt durch sanftes Umsohfittehi mit dem halben Volumen aucoholfreiem Äther 
Urobilin zu entziehen, welches dann beim Verdunsten des Äthers zurückbleibt; 
Geoeawftrt von Alkohol oder von Essigsäure sollen aber diesen Nachweis ver- 
hiiMiBm. Grimm dagegen hat sich des käuflichen Äthers zum Auffinden det 
Urobilins im Harn ohne Anstand bedienen können. Don Harn vor der Behand- 
long mit Äther mit reiner rauchender SaUesäure zu koohen, wie Grimhert^) 
empfiehlt» itt wohl fibttflnaag. 

7. Essi'gAther entzieht dem mit Essigsäure angesäuerten Harn 
nach Saillet (C. III.' 8.) leicht Urobilin. Florence benutzt das 
zum Nachweis, indem er den Essigätherextrakt spektroskopisch miter- 
suchte. — Guigues^) schlägt vor, erst mit Ammoniumsulfat aus* 
zusalzen; nach 24 Stunden wird abfiltriert, mit konz. Ammonsulfat* 
lösiing gewaschen, im Vakuum über HgSO^ und CaO getrocknet. Dieser 
Trockenrückstand wird mit siedendem Essigäther erschöpft und die 
Lösung s|>ektr<jskopiert. 

8. Das von (iarrod und Hopkins zur Darstellung von Frobilin 
angegebene Vt'rfahn'u (C. III. 1.) erweist sicli insofern vorteiUiaft für 
den Nachweis, als es auch in urobilinarmen Uameu das Urobilin noch 
auffinden lässt. ... 

IHe Bztfelctkmen verBsgen xmuiehmal. Bei einer raa Hftmmanten «n»- 

geführten UnterHuchimg von iSulfonalh.irn entzoi,'oti Ätlit r oder Chlorofonn dem 
angesäuerten Harn keinen Farbstoff, Amvlalkohol aber einen braimen, der kein 
UroMKn war, wiewohl im Bknniedersohlag dee Hann Urobilin naohgewieeen weiden 
konnte. — Quincke hat einen SMlfonnlliam mit einem Ab.sorption.sband von b — F 
untersucht, ohne dass Amylalkohol, Chloroform, Äther den Farbstoff aufnahm. 
Roppe*8eyler *) fiUlte melanotiedieB Bum erst mit Blefasmdcer, dann nil lMei> 
essig, zcrsf'fzte den BleiessigniederHeJiln^r mit \atriiuncarV)onat und neutralisierte 
die Lösung mit Schwefelsäure. wurde so ein brauner, im Wasser leiolit löslicher 
Körper gewonnen, der sieh epektroekopieoh wie Urobilin verhielt, in Athylalk^iol * 
löslich war, al>er nicht in riiloroforin. Uniime Siibstanaen, deren IxisimRen fluores- 
eierten, aber kein UrobilLnspL'ktrum darlx)tt^n. sind ölivr }>eobachtet worden. 

9. F 1 () r c n c e * ) schlägt folgendes Extraktionsverfahren vor : Man 
giesst in eine Reagenzrühre 2—3 ccm Harn mid das doppelte \ oluni 
folgendea Reagenzes: Pyridin ÖO g, Alkohol 50 g, Chlorofonn 50 g, 
Zinkacetat 7,5 g. Man schüttelt ohne Emulsion zu bewirken und lässt 

*) Salkowski, Zeitsohr. f. physiol. Clu 4. 134. — F. Grimm. Virchows 
Archiv 132. 250. 1992. — Grimbert, Journ. de pharm, et de ohimio 18. 481; 
Gbem. Zentralbl. 1889. 36. 

*) Florenoe, Journ. Pharm. Chim. [6] 27. 145. 1908. — P. Guigues, 
Bull, des soieno. Pharm. 16. 86. 1909; Ghem. Zentralbl. 1. 1273. 1909. 

3) 0. Hammarstt-n. Skandinav. Areh. f. I'livsiol. 3. .TM. isn2. ~ 
H. Quincke, Berliner klin. Wochensohr. S6. 1892. Jahiesb. f. Tieroh. 22. 534. 
— F..Hoppe-SeyLer» Zeitaohr. f. phyaiol. Gh. Ifi. 1891. • 
. . A. Florenoe, Joiini.-Fhann. Chim. (7). S. 160. 1910. 
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nachher stehen. Es bilden sidi zwei Schichten, wovon die untere 

farblos bleibt, wenn der Harn Icoino abnormen Pigmente enthält. Bei 
Vorharirlensoia von Urobilin im Harn zoigt dirsf Schicht eine grüne 
FluorcscL'nz. Die Anwesenheit von l'rohilinogen gibt der unteren 
Schicht alhnählich eine grüne Fluorescenz. Bei Anwesenheit von 
Bilirubin ist diese Schiebt grünlich und wird bald fluorescent. £ut- 
hSlt der Harn Blut, so färbt sich die Schicht rosa bis kirschrot In 
aUen Fällen erhält man schöne Spektren. 

10. Nach A. Morel und 0. Monod^) werden 2 — 8 com Ham mit 
dem 10 fachen Volum 95<Vblgen Alkohol vermischt xmd auf dem Wasser- 
bad am Rückflusskübler gekocht Der Alkohol wird dann abgegossen und 
auf d<'iii Wasserbad auf 3 com eingeengt Diesem Rückstand werden 
nach dem Abkühlen 1 Tropfen liundortfach \'ierdünntcs Obermaycr- 
sches Reagens, dann 2 ccm folgender Lösung hinzugegel>en : Zinc. acet. 
1,0, Äthylalkohol (95"/oig) 100 ccm, Acid. acet bis zum Verschwinilen 
der Trübung. Das Ganze wird 24 Stunden stehen gelassen, dann filtriert 
Das Filtrat wird im Lichtkegel eines durch eine starke Bogenlampe be- 
leuchteten, kouTergierenden optischen Systems untersucht Bei G^en- 
wart von Urobilin sieht jaua. deutlich gräne Fluoresoenz. 

11. Zmn Nachweis des terüg gebildeten Urobilins neben 
dem Urobilinogen eignet sich das Yeifahren TOn Saillet 
(C. III. 2 \ 

Der frisch gelasaene, im Dunkeln ^haltene Bjam wird mit fissLesäure an- 
gBtänmrf und mit dem gMdkan Vohmien xMgftther amgeflohfittelfe. Waaser «nt- 
Sidlt dem Essigäther das bereits vorhandcru- I robilin und färbt sich dabei braun. 
Dm im i^^asig^ther gebliebene Urobilinogen wird im »Sonnenlioht (an der Luit) 
stt Urobilin. 

12. Eine sichere Unterscheidung des Urobilins von 
.Choletelin Hesse sich mittels einer sijektrophotometrischen Unter- 
suchung errächen, wenn zwischen beiden Farbetoffen in den Abscnitions 

Vorhältnissen in vers(hi<Hien<>n Spektral bezirken Unterschiede vorhanden 
wiircii, wie zu ist licn d<>ni llydrobilinibin und dem Choletelin 'S. 13r)4 i. 
Vielleicht eignet sich zu einer solchen Untersuchung der neben dem 
Urobilin vorhandene Farbstoff (D. II. 11.). 

E. Bestimmung des Urol)ilins. 

1. Spektrophoto metrisch. 
A. Nach Fr. Müller^). 

A. Prinzip. Nachdem aus dem Harn durch alkalische Baryt 
lösung etwa yorhandener Gallenfarbstoff und andere Farbstoffe (Hftmato- 

A. Morel und O. Monod, Compt. rend. soc. bioL W. 205. 1908. 
>) Fr. Müller, bei Gerhardt, Uber Uydrobilirabm, Dias. Berlin 1889, 

und briefliobe Mitteilung, 
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porphyrin) gefSllt worden sind, wird das Filtrat nach Beseitigung 
des flbeischüssigeai Baryts bei deatlich sanrer Bisaktioa mit Ammon- 
snliat gesättigt, der Niederschlag, in welchem das Uiobilin enthalten 

ist, unter Zusatz von Schwefelsäure mit Äther-Alkohol ausgekocht und 
in der Lösung der Gehalt an Farbstoff spektrophotometrisch ermittelt 
Es "wird dasjenige Urobilin gefunden, welches als solches im Harn ent- 
halten ist und das, welches sich im Verlauf der Untersuchung bildet. 

B. Erfordernisse. 

1. Eine Kisobting von I Volumen gBaittigtor GlilMl»fiiiinl5aang mit 

2 Volumen gesättigtem Bariuniliydnit. 

2. Eine Mischxmg von 1 Volumen Äther mit 2 Volumen Alkohol von 96%. 

C. A u s f ü Ii r u n p. Nach den Angaben von F r. ,M ü Her und 
nach Hupperts Erfaiirung verfährt man folgendcrmassen. Von 
Harn mittlerer Konzentration werden 100 ocm mit 30 ccm der Baryt 
mischimg versetzt; ist der Häm nur wenig gefiU'bt, so nimmt man von 
ihm mehr in Arbeit; sehr dunkler Harn wird vor der Fillong auf das 
Doppelte irerdünni Nach dem Znsatz von Barrtmischung soll die Flüssig- 
keit alkalisch ro^igi<'r<'n. Für die weitere Verarbeitung ist ein doppelter 
Weg möglich; man filtriert und wäscht den Barytniederschlag mit heissem 
Wasser ans, wodurch dorn ^siodorsohlag flas Urobilin bis anf einen 
kleinen Rest eiitzog<'ji wird, ixh'v miui boiiützt vom Filtrat nur die 
Hälfte des Gesamtvolumens (Ix'i \ orw<,>ii(iuiig von 100 ccm Hiirn also 
65 ccm), wobei freilich, wegen des grossen V^olumcns des Harytnieder- 
»chlages, das Resultat nicht sehr genau ausfallen kann. Aus dem 
Filtrat entfernt man den fiberschOssigen Baryt mit konzentriertar 
Natrinmsnlfatlösmig, isänert mit Schwefelsäure schwach an und sättigt 
das Filtrat mit Ämmonanlfat roll ständig. Bei unvollständiger 
Sättigung filllt nicht alles Urobilin aus. Man bringt ä<esL gefällten Farb- 
stoff ohne Salz auf ein FaltenfUter, spült den Best des dem rück- 
ständigen Salz noch Imigcmcngten Urobilins mit dem Filtrat auch auf 
d;Ls Filter imd übergi<'sst diis Filter zuletzt mit gesättigter Ammonsulfat- 
lüsurm. Durch Schwenken dos Gefässes mit dem rückständigen Salz 
lässt sich an der Wand haftender Farbstoff leicht al>l«»sen. Man lässt 
das Filter entwcnler im Trichter oder auf Fliesspapicr oberflächlich 
trocken werden vdA kocht es daim in einer Kochflasche mit aufgesetztem 
Kondensations- oder Kühlrohr nach Zusatz von verdünnter Schwefelsäure 
mit Atheralkohol aus. 

Das Volumen der ätherisch-alkoholischen Lösimg wird gemessen, i^u 
ihi spektrophotometrisch zwischen dem mittleren und rechtni Drittel des 
llrobilinstreifens die übrig bleibende Lichtstärke J' bestimmt und aus 
dieser, wenn sie zur Verfügung steht, mit Hille der Vieror dt sehen 



Digitized by Google 



1400 



Sohulx» Farbstoffe. 



Tafel dor Kxstinktionskoeffizieiit t berechnet nach — logJ' =^ e. Der 
Exstinktionsk<H'ffizi('iit ist direkt proportional der Konzentration der 
I>ösung. Unter IJcriicksichtigiing des Volumens der ätherisch-alkoholisciien 
Lösunp und des in Arbeit genommenen Harnvoliimens lässt sic h s auf 
den Harn übertragen. Aus f findet man den Gehalt des Ihirns an 
Urobilin c nach c = e A, wo A das Absorptiousvcrhältiiis bedeutet. 
(Vgl. S; 58 ff.) Das Absorptioosrerbfiltnis des Urobilins.war damals nicht 
bekannt; Fr. Müller hat statt desselben das .des Hydrobilimbins ge- 
nommen, welches nach Vierordt fOr E6aF— E80F 0,0561 beträgt, 
warn man als Konzentratioii nicht die Anzahl der im ccm enthaltenen g, 
sondern mg annimmt. — Inzwischen hat Charnas (s. später S. 1411) 
das Absorptionsverhältnis des xeinen UrobiUns festgestellt (s. auch 
Tsuchiya S, 1404). 

Am genauesten fallen die Bestimmungen nach Fr. Müller aus, 

wenn J' zwiscljcn 15 und 30 beträgt; für stärkere Konzentrationen ist 

das Gesichtsfeld zu dunkel, für geringere (etwa J' = 50) werden die 

Fehler zu gross. Der grösste Fehler der Ablesung betrug 8,7o/o ; bei 

vielen Ablesungen (10 und mehr) glichen sich die Fehler nahezu ganz 

ans. Es lassen sich noch sehr geringe Mengen (0,0048 imd 0,0063 mg 

im ccm) mit ziemlicher Sicherheit (anf 8,8</o) bestimmen. 

Damit man bloas chs ptftformierte Urobilin bestimme, empfiehlt Vr. Müller, 
mtelichst frischen Harn zu vorwenden oder, ihn bei nur mhwaoh «uinr oder al- 
kaluoher Reaktion aufzubewaliren. 

Urobilinogen wiid Aneh Bu^ nioht gettOt D» es bei Gegemvart Tott 

freier Säure in Urobilin übergeht, ao wud M ghiolkwohl flohirar fiBen, flS bei diesen 

Bestimmungen ausziischliessen. 

Weitere bei dem Verfahren, beräcksichtigimgs werte Umstände siehe 
S. 1388. 

B. ü^ach Saillet^). 

A. Prinzip. Die Bestimmung beruht darauf, dass der Streifen 

des sauren Urobilins in einer 15 mm dicken Schicht einer Lösung gerade 
noch wahrnehmbar ist, wenn die Lösung in 22 ccm 1 mg enthält, d. i. 

bei 10 mm dicker Sohirht 0,82 mg in 100 crm, wie beim Hämato- 
porpbyrin. Diese Schät/.ung ist abhängig v(in der Lichtst'irkc, der Güte 
des :S|iektr()sko[>s und der Lichtcmpfindliclikcit des beobachtiniien Auges. 

Friscli gelassener oder im Dunkeln aufbewahrter Harn >v'ird 
{wenigstens 100 c< ni) mit Essigsänre angesäuert und ' bi-i Petroleumlicht) 
zweimal mit dem gleiclien \ oluim^n Kssigäther gcschütü'lt. Die ver- 
einigten Auszüge, weiche das Urobilinogen bis auf Spuren enthalten, 

^) Saillet» Revue de mUL 17. 124. 1807. 
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werden mit Wasser gewaschen, ' bis das Wasser farblos bleibt, wobei 
maoi Essigsäure hinzufügen soll, wenn das Waschen oft wiederholt 
worden muss. Durch das Waschen wird das bereits vorhandene Urobilin 
mit anderen Farbstoffen entfernt. Um das im Essigäther zurückgt'bliebt'ne 
ürobilinogen in Urobilin überzuführen, bringt man die Lösung in 
Sonnenlicht und fügt ihr 1 — 2<Vü Salpetersäure zu. Man übersättigt 
mit Ammoniak und schüttelt mit so oft erneuten kleinen Mengen Wasser, 
als sich das Wasser noch filrbt Die LOsiing, welche neben dismi 
Urobilin anch das Hftniatopoxphyxin enthält» wird mit Sälssänre stark 
angesäuert imd eoweit mit gemessenoi Mengen Wasser verdftnnt» his 
Y des Uxobilins gerade noch sichtbar ist 

8. Kolorimetrisch. 

Alle in Vorschlag gebrachten Verfahnmgsweisen ergeben nnr un* 
sichere Werte. 

A. Nach Vlglezio*). 

£8 werden 300 com Harn angesäuert und durch Auflösen von 230 — ^240 g 
AauBODMliit in demselbeo mit dem Sahs gesättigt. Der entstaadeoe NIedenehlag 

von Urobilin (und Hämatopoq^h^Tin) wird auf einem Filter mit ßosättij;rter Ammon* 
salfatlöaong gewaschen, dann mit lUO — 300 com Alkohol extrahiert. Dann bringt 
man 10 oom Attcobol von 60% in tSn Reagenzglas, letst 2 Tropfen Ammo^bA 
und 2 Tropfen emer Chlorzinklösimg von !• — hinzu und liisst nun von dem 
aikoholittohen Auszug aus einer Bürette so viel zuflicsäen, bi:i zuerst grüne FIuofos- 
oenz nnd spater «noh der Abaorptionflstrcifcn des ürobilinrinks auftritt; bis 
Ahhin braucht man ungefähr 3 mal so viel alkoholische Lösung als bis zum Er- 
scheinen der Fluoresoenz. Von Alkohol, welcher in 100 com U,01 g Jaffeschos 
Urobilin enthielt, verbrauchte Viglezio 0,5 com bis zum Eintritt der Flaoreeoens 
und 1.6 ccm Im Trum Ersnlieinen doR Absorptionsstreifens. Diese Zahlen werden 
der Bereoimung des Urobüingehaltes des Harns zugrunde gelegt. 

B. Naoh A. Studensky*). 

JLvn versetzt 20 ccm Harn mit ' '^^ Volumen f^enätti^^ter Kupfersulfatlösung, 
löst in dem Gemisch Ammonsulfat bis zur »Sättigung und schüttelt in einem 
Sdieidetriehter mit 10 oom Ohknoform. Der Znaats von Knpfefsiilfot gemihieht, 
woil durch das Salz das Urobilin in Freiheit gesetzt und so angeblich vollständiger 
abgeschieden wird, als durch Ammonsulfat aliibin. (Sobald sich eine Schicht knpfer» 
rotes CM o roform abgea eta s t hat, l&sst man sfo in dn Reagenzglas fUesaen nnd fncÄt 
von bereit gehaltenen Ixisungen von t'robilin in Cliloroform mit bekanntem Gehalt 
diejenige aus, welche ebenso stark gefärbt ist, wie die aus dem Uam gewonnene 
Probe. Die zum Vergleich dienenden UroWIinlSsangen werden in derselben Weise 
hergestellt. \v\v Iw-i dt>r •Vnal^'so des Harns; in einer abgemessenen Menge der Lösung 
wird durch Verdunsten des Cidoroforms und Wägen des bei 90—100*' getrockneten 
Räekstandee der Gehalt an Urobilin bestimmt mid dnrch Verdüimen mit ChlofO- 
form Lösungen verschiedener Konzentration herge.steUt> Man bewahrt sie mit 
gesättigter ^Vmmonsulfatlösung gut verstöp^lt auf. 

Viglezio, Lo spcrimentale 1891. 235; JahresUr. f. Tierch. 22. 537. 
') A. Studensky, Petersburger med. Wochenschr. 1893. 283; Chem. Zen- 
tnlU. i 068. 1888. 
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C. Nach F. Grimm»). 

Es werden 10 com angesäuerter Harn mit Äther oder mit Chloroform ge- 
aohfittelt, der Auszug Terdunstet, der Rückstand in AmmoiiialnnMaer gelöst und 
mit einigen Tropfen einer verdünnten Chlorzinklösung versetzt, worauf die Flüssig- 
kcit die grüne Fluorescenz zeigt. Man verdünnt dann mit gemessenen Mengen 
Wasser, bis die Fluoiesoenz gerade noch deutUoh wahmehnftbar ist; man kann 
dabei so verfahren, dass man ein Reagenzglas bei 5 und bei 10 ccm mit einer Marke 
▼ersieiit. die iirsprüngUche Lö.sung auf 10 com bringt, die Hälfte entfernt und 
durch Wasser ersetei iu£. Man etfiUirt ao «mgenuMsen den reUtiyon Gehatfe 
Terschiedener Harne an Urobilin. 

3. Gewichtsanaly-tisch nach G. Hoppe-Soyler-). 

A. Prinzip. Das Verfahren beruht, wie das von Fr. Müller, 
auf der UnlösUchkeit des Urobilins in gesättigter Ammonsulfatlösung; 
der Harn wird direkt mit dem Ammonsalz gesättigt. Etwa vorhandener 
Gallenfaibstüff wird zuvor durch Fällen des Harns mit Kalkmilch und 
Einleiten von Kt)hlensäure entfernt imd djinach der Niederschlag gut 
ausgewaschen; es unterbleibt aber, im (iegensatz zu dem Verfahren von 
Fr. Müller, die Behandlung des Harns mit Baryt lud damit die 
Beseitigung des gleichfalls durch ' Ammonsiilfat fiUlbaien Hämato- 
porphyrins, dessoi .Bedeutung für die Analyse der Hamfarbgtofte bei 
der Ausarbeitimg des Verfahrans noch nicht bekannt war. Vergleichende 
Untersuchungen <ii^aben darum Fr. Müller') nach dem Verfahren 
T<Mi Hoppo-Seyler auch meist erheblich grössere Werte als nach 
seinem eigenen. In dieser Hinsicht ist die Methode also Terbessemngs» 
fähig. 

D. Ausführung. Es werden 100 rem Harn mit Schwefelsäure 
angesäuert und nät Ammonsulfat gesiittigt; filtriert darf erst nach 
längerer Zeit werden, weil das Urobilinogen nur langsam in Urobilin 
übergeht Der flockige rote Niederschlag wird auf einem. Filter titiit 
konzentrierter Anmionsulfatlösung gewaschen, abgepresst und zweimal 
hintereinander mit einer Mischung von Chloroform und Alkohol nach 
gleichem Volumen ausgezogen. Das ungelöst Gebliebene ist zwar ge« 
wohnlich noch bräunlich, gibt aber auch an andere Lösungsmittel, wie 
Amylalkohol, kein Urobilin mehr ab. 

Die Auszüge filtriert man in einen Scheide trichter, schüttelt mit 
(<'t\va deiPi floppelten Volmnenj Wa.sser, lässt das Chloroform, nachdem 
es sich klar aljgeselzt hat (dur( h ein kleines Filter), in ein gewogenes 
Ik'clierglas fliessen, verdunstet das Chloroform, wäscht es mit etwas 
Atber, filtriert und Idst den FilterrUckstand in Alkohol. Diese alko- 
holische Lösung verdunstet man in dem gewogenen Becherglas, trocknet 
und wägt. 

») F. Grimm. Virchows Archiv 132. 250. 1893. 

») G. Hoppe-Seyler, Virchow» Archiv 124. 34 188L 

') Fr. Müller, bneClüihe Mitteilong an Huppert. 
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Der mehr oder min4er ^oll)li(hc bis rotbraune Rückstand löst 
sich »zwar gut in Chloroform, besteht aber zum Teil aus „verändertem" 
Urobilin. Ik'i schneller Arbeit und wenn nicht über 100^ getrocknet 
wird, erliiilt man nach Uoppe-Seyler einen Farbstoff mit allen 
Eigenschaften UxolnUiis. 

4. Durch Verdünnung. 

Zur quantitati¥iMi Bestimmung, d. h. zu einer für viele klinische 
Zwecke genügenden annähernden Schätzung, kann man die sehr scharfe 
S c h 1 e s i n g e rsche Proho Ix^nutzon, indem man den Grad der Ver- 
dünnung' bestimmt. Ixü dorn die Reaktion eben nicht mehr auftritt 
(Schlesinger, F i s c h 1 e r) i). 

Der zu untersuchende Harn wird mit dorn finiben Volum alko- 
holische konzentrierte Zinkaceiitlösun^ fs. vorbei v<m setzt, tüchtig ge- 
schüttelt \md filtriert. Trübt sich das Filtrat bei erneutem Zusatz von 
ZinkaceUitlosunß, so wird dieselbe Prozedur noch einmal wiederholt, 
bis keine Trübung mit Zinkaoetat mehr auftritt. Das Filtrat lässt man 
einige Stunden am Licht stehen, um das Urohiünogen in Uiobiün 
überznführen. Man kann «ach, um die wiederholten Verdünnungen za 
yermeiden, Zinkaoetat in Substanz hinzusetzen, falls die erste FAIlnng 
unvollständig ist Die Reaktion muss nunmehr schwach alkalisch sein, 
andernfalls setzt tnan 1 — 2 Tropfen Ammoniak hinzu. Falls beim Stehen 
eine Trübung eingetix'ten ist, verschwindet dieselbe meist auf Zusatz 
weniger Tropfen verdünntf'r Salzsäure, die dann vorsichtig mit wenigen 
Tropfen Ammoniak wie<lor ülK'rsättigt wird. Das Fluoresrenzoptimum 
liegt nah<> <Mner schwach alkalischen Grenze. Die Flüssigkeit wird mm 
mit Alkohol oder auch mit Wasser verdünnt, bis die Fluorescenz eben 
nicht mehr nachweisbar ist Der Nachweis der Fluorescenz geschieht, 
indem man mit einer Sammellinse einen Lichtkegel in die Flfissigkeit 
hereinfollen Usst Am besten benutzt man Sonnenlicht Bei künst- 
licher Lichtquelle arbeitet man zweckmSssig im Dankelzimmer und 
stets mit (b r gleichen Lichtquelle. Die Möglichkeit des Nachweises 
liegt für die Fluoresoenzprobe bei 0,002^. 

Diese Grenze gilt nur für reine Bilirubinpr&parate. Im Harn, wo 
das Bilirubin mit anderen Pigmenten und Substanzen gemischt ist, wird 
die Fluorescenzprobe mehr oder weniger beeinträchtigt. Gallenfarb« 
Stoff dürfte aber für gewöhnlich nicht beträchtlich stören. Es kann sich 
also nur um eine Annäherungsprobe bzw. Vergleichprobe handeln. 

^) H. S c h 1 c .H i n g c r , Deutsohe med. Wochensohr. 1908. 31S. — • T. Visohler, 
Hab.-Sohrift. Ueidelbeig 1907. 90 S. m. 1 TafeL 

Jf •nbftuar-ilnppari, AnaljM das Uana. 11. Anfl* 89 
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Unter riiistiüulcii iiesst' sich die Verdüimuugsprobe auch nach 
vorheriger Isolierung des Urobilins anstellen. 

Alle bisher aufgezahlten Methoden zur.Bestimnniiig des Urobilin 
sind mit beträchtlichen Fehlerquellen vericnfipft Nach Charnas 
kann eine exakte Urobilinbestimmtin g nur in der Weise 
gemacht werden, dass zunichst das Urobilin in Urobilinogen 
übergeführt wird und dieses dann quantitativ bestimmt wird 
(s. dort). 

6. Spektrophotometriscb. 

Verfahren von T s u c h i y a ^) (s. auch Bestimmung des Urobilin 

nach Charnas bei iTobilinogen). 

100 rem Harn werden zur Entfernung d<T Harnsäure und des 
liiuiiatoporphyrins mit 2 Vol. gesättigtem Barytwasser und 1 Vol. ge- 
sättigter Bariunichloridlösung versetzt. — Von verdünntem Harn nehme 
man 160 ccm, von konzentriertem Harn nur 60 ccm und verdünne auf 
100 «cm. — Die Losung wird vom Barytniederscblag abfiltriert und im 
Filtrat das (Iberschttssige Ba(0H2) mit konzentrierter Natriumsulfat* 
lösung entfernt Die Flüssigkeit wird mit Schwefelsaure neutralisiert 
und mit gepulvertem Ammoniumsulfat gesättigt Der den Farbstoff ent- 
haltejide Niederschlag wird mit konzentrierter Ammoniumsulfatlösung 
ausgewaschen. Nach oberflächlichem Trocknen wird der Farbstoff nach 
Zusatz von verdünnter Schwefelsäure mit einer Mischung von 1 Tro[)fen 
Äth^T tmd 2 Tropfen Alkohol extriüdert und bis zu einer ix-stimniten 
KouAjntration eingedampft. Dann wird in einem abgemessenen Volum 
der Eztinktionskoeffizient spektrophotometrisch bestimmt Aus dieser 
fttherisch-alkoholiscben Lösung kann man eine wässerig-alkalische Lösung 
derart herstellen, dass man die alkoholisch^ätherische Lösung in Chloro- 
form einträgt, die Chloroformlösong mit Wasser ausschüttelt und mit 
verdünntem w&sserigem Ammonisk das Urobilin aus dem Chloroform 
extrahiert. 

Das Absorptionsverhältnis einer w-ässorig-alkalischen Trobilin- 
lösung lioträfit nach Tsuchiva 0,()2UM()(;. das Alisorptionsverliälttiis 
einer ätheriscli-alkoliolisrlifn Lr»snn^ 0. 0^182"). Dirsr Wrrto sind viel 
yrttssei wie die von Charnas für das Absorptionsverhältnis an- 
gegebenen (A 0,000017). (S. 1386.) 

II. Urobilinogen. 

Es sind zwei Chromogene bekannt, aus welchen man durch Oxy- 
dationsmittel Urobilin erhalten kann. Das eine ist im Harn enthalten, 

^) Tsuohiya, Zeitsohr. f. exper. Pathol. u. Therap. 7. 352. 1910. 
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das ändert' bildet sicli Ih i der Reduktion von Urobilin und verwaadton 
Substanzen. Um diesen Unterschied auszudrücken, nannte Huppert 
das mitürliche Chromogen Urobiiinogen, das künstliche, nach 
Analogie von Indigweiss, Urobilin weiss. 

A. Vorkommen. Normaler, frisch gelassener, vor dem 
Sonnnüicht geschützter Ham enthält nach Saillet niemals Urobilin, 
sonidiem nur Urobiiinogen; es Iftsst sich ilun nach dem Ansäuern ;nit 
Essigsäure durch Essigäther kein Urobilin entziehen, und der Nieder- 
schlag, welchen der mit Essigsäure -versetzte Ham beim Sättigen mit 
Amnionsulfat gibt, enthalt kein Urobilin. Das Urobiiinogen geht unter 
glachzeitiger Einwirkung des Sonnenlichts (Saillet) und des atmo> 
sphärischen Sauerstoffs (.J a f f e i) in Urobilin über. 

Bereite Jaff^ wies in ganz Irisohem Ham in vielen FäUen .der unter- 
saohten) das Chromogen, aber neben Urobilin, nach; von Zoja n. ». wmde audi 
manchmal das Urobilin in frischem Ham ganz vt'rmi.s.st und nur Urobiiinogen 
au^jefumden; aoloher Ham wird beiin Stehen (an der Luft und im Licht) dunkler 
und dann VBMb rieh Urobilui in ibm'naehweieen. Friaohe Harne, in welehen sieh 
bei direkter Untersuchung mit dem Spektroskop kein Uvobilin auffinden lässt, 
seilen öfter den Urobiliiutreifen, nachdem sie beim Stehen dunkler geworden 
■ml (Jaff6, Di8qu6). Für die wenigstens sehr häufige, viellnoht anssehliees- 
liche (iff^tMiwart von Urobiiinogen im Harn .spricht auch der Umstand, dass daa 
farblose oder schwach gelbe filtrat von Ham, der mit den Bleiaoetaten ausgefällt 
war, sieh an der Luft von oben her wieder dnnkel Okthb (Bogomoloff, Külz, 

A. Bornt rupcr) und dann wieder Urobilin enthält (Ham marsten). Auch 
Münzor und Bloch ') kamen zu dem Ergebnis, dass das Urobilin nicht als solches, 
sondem ab Urobiiinogen anageschieden wird. 

Fischer u. Meyer-Betz') isolierten Urobiiinogen aus patho- 
logischen Hamen, die mit Bicarbonat versetzt waren, durch Ausschütteln 
mit Chloroform. Das so erhaltene Urobiiinogen halten sie für identisch 
mit ihrem Hemibilirubin (s. dort). 

B. Eigenschaften. 1. Das Urobiiinogen ist farblos oder nach 
Saillet sehr schwach gef<ärbt und besitzt kein Absorptionsband. Das 

Chromogen lässt sich dem (mit Essigsäure angesäuerten) Harn durch 
Sc.hüttolri mit Essigäther (S a. i 1 1 o t). ("Iiloroform ( C. G e r h a r d t ), Älhyl- 
ätlicr, Amylalkohol, Terpentinöl mid ähnlichen Lüsungsmittfdn, gleich- 
zeitig mit dem etwa v^orhandenen L'robiliii entziehen (Riva und Zoja). 
Nach Charnas') genügt ein einmaliges Ausschütteln mit Äther, um 

Jaffe, VirchowB Archiv 47. 422. 1869. 

*) L. Zoja. Arch. ital. di clinica mcdica 1893. 33. — Bogomoloff, Zen- 
tnlbl. f. d. med. Wissensoh. 1875. 210. - Külz. Diabetes mellifellB 1874. 35. — 
A. Bornträger. Zeit^chr. f. analvt- Cli. 20. 88. 1881. — Hammarsten. Skandln. 
Archiv ». 322. 1892. — E. Münzer utui F. Bloch. Arch. f. Vcrdauungskrankh. 
17. 260. 1911. — L. Di.-^que. Ztschr. f. physiol. C i. 2. 209. 1878. 

3) H. Fischer u. F. Mcycr-Bctz. Z<Mtsclir. f. phy.s. Cheni. 7'.. 2:5l'. 1911. 

*) C. Gerhardt, Sitzungsber. d. pliy.sik.-med. (k'sellsch. zu Würzburg 1881. 
S8. — A. Riva und L. Zoja» Communicaziona n\ prinio cougresao ital. di medhrina 
intama 1888. — D. Gharnas, Bioohem. Zeiteohr. 20. 401. 1009. 

80* 
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eine Jiiit Wcinsteiiisäure angesäuerte Urobilinogcnlösung quantitativ 
zu extrahieren. Wasser entzieht der Essigätherlüsung das Urobilinogen 
nicht 

2. Durch Sättigen des Hazns mit Ä n 1 f a t fiUIt 68 ZDgtoieh 

mit dem schon vorhandsnen Urobilin ans. 

Verwendet man dazu frischen Harn und zum Aussalzen neutrales Ammon- 
suUat» 90 zeigt der mit absolutem Alkohol bereitete Auuug dee Niedenohlages 
nach Eiohholz *) nur em lehr schwaeheB imd sohmales UxoDubihand in der I^go 
von /. das auf Zusatz einiger weniger Tropfen Salzsäure dunkler und breiter «iia; 
einmal zeigte die Lösung überhaupt erst auf Zuaats von. Säure das Band. 

Hit dem dmnnogen des tJtomHns wird beim 8&ttigen des 'Bmob mit Ammoo- 
sulfat nach ( I armd und Ho p kins •) zugleich, wenn es vorhanden ist. dasChromogen 
des Uroroseina gefallt und beim Ansäuern des alkoholisehen Auszuges entsteht 
dann üronsein. Der dabei siditbar werdeode Streifen besttast die Lage wie der 
des Uroro>n'ir\s, verschwindet, wenn man die Li<jsung alkalisch maclit. und tritt 
beim Ansäuern wieder auf. Der rote Farbstoff wird von Chloroform aufgenommen. 
— ünter denselben Veriiftltnisaen sah Eiehhols nebMi dem typisofaen VioUlin- 
1)!in(T ein anderes l>ei D 64 F- D 90 F auftreten, wolohes sriner Lege naoh wohl 
eher dem sjiuren Hiiraatoporph^Tin angehört. 

Die Blciacetatc fällen d.'us I robilinopon nicht oder unvoll- 
ständig, auchduK h ahu crhselnden Zusatz von Bari umni trat und Natriura- 
carbonat zn Harn wird es nach Hammarsten nicht oder wenigstens 
nicht ganz niedergeschlagen. Ans den Bledniedeischlägen geht bei der 
Behandlung derselben aber nicht das Chromogen, sondern Urobilin in 
Lösung (Rabnteau, Esoff, Disquö, Thomas'). — Im Gegen- 
satz zu diesen Angaben fand C h a rn a s das Urobilinogen aus saurem 
und neutralem Harn durch basisdies Bleiaretat quantitativ fällbar. Dem 
Nied(Ms( hlage konnte das Urobilinogen durch es^gsäurehaltigen Alkohol 
leicht cnt/.ogen werden. 

Das rr<)bilino(,M'n ist sehr utibestiindig. Sein Übergang in Trobilin 

vollzieht sich narh Saillot im direkten Sonnenlicht in einigen 

Alinuten, in zerstreutem Ta^oslicht lu <>inigen Stunden. 

Die verschiedenen Lichtarten sind nicht gleichwertig. Setzt man die 
Wirkung des .Sonnenlichtes ~ 100, so ist die des roten Lichtes xS, die dea gelben 78^ 
des grünen 72, des blauen 94, des \noletten 99 (Saillet). 

Mincralsäuren, wenip<'r die Essi^sällre, l^eschleunigon die Bildung 

des T'rohilins aus Urobilim)gen sowdIiI im llaiii wie, nach Saillot, 

in der Essigätherlösunc ; schnell bewirkt Ajnmuiiiak die Umwandlung 

(S a i 1 1 e t). Aach C h a r n a s verhält sich W e i n s ä u r e besonders 

günstig. Eine schnelle Oxydation oder Zersetzung ist bei ihr nicht 

zu befürchten; die Weinsäure ist in Äther ganz unlöslich. In den 

oben genannten, mit Wasser nicht mischbaren Lösungsmitteln lässt 

>) A. Eich holz, Joum. of Physiol. 14. 327. 1893. 
') Garrod und Hopkins, a. a. O. 1381 

') Rfibntoan. Cnz. mM. de Paris 27. 1875. — .T. Esoff. Pflügers Arohiv 
12. Öü. 187 ü. — Dis^ue, a. a. O. — K. Thomas, Dias. Freiburg i. Br. 1907. 
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Urobilinogen sich durch oxydierende Substanzen leicht in T'robilin 

überführen, in Chloroform durch Jod (Gerhardt) oder Salpetersäure 

(H i V a und Zoja). auch in Essigäthcrlösung fS a i 1 1 c t). Auch 

Permangauat sowie Eisenchlorid bewirkt diese Oxydation. Dagegen 

kann man eine Essigiitherlösung des UrobiUnogens löochen, ohne daas 

es sich yeränderi 

Als einen Unteiaohied zwischen dem Urobilinogen und dem Urobilinwietai 
hebt Eiohholz ^) hervor, dass auf Zusatz von Natriumhydrat zu einer Urobilinogen- 
löeung das Urobiiinband auch bei Abwesenheit von Luft sofort auftritt, während 
das thobiUnweisB dabei an seiner Umwandhmg in Utobilin Sftvenloff bedarf. 

Mit Rllcksicht auf die Yemmfliche Identität von Hemibilirabin und 
Urohitinogen haben Fischer u. P. Meyer') das Hemibilirabin ge- 
nauer untersucht 

Das H e m i b i 1 i r u b i n ist ausserordentlich empfindlich gegen Luft, 
Licht und alle Reagentien, besonders Säuren. Es tritt in zwei Formen 
auf, einer „aciden" und einer , .nicht aciden". Die nicht acide Fonn Lst 
das reine Henubilirubin. Die aride Form entwickelt mit liicarbonat 
Kühiensiiure und sciuuilxt viel niedriger. 

Der Schmelzpunkt des reinen, „nicht aciden" Bilirubin liegt bei 
186~190(>. Daa Mdekorlaigewicht wurde zu 566-^93 bestimmt Die 
früher anfgestellte Formel wäre zu verdoppehi (s. vorher S. 1872). Die 
Analysoi stimmen am besten zu einer Formel C^gH^^N^O^. Durch 
Oxydation wurde ebenso wie aus dem „Körper II" Hämatinsäure als 
Imid und Methyläthylmaleinimid isoliert. Der Reduktionsprozess mit 
Amalgam ist durchaus nicht so einfach wie man früher annahm. 

Urobilinogen ^ihi mit p-Dimcthylaminobenzaldehyd bei saurer 
Reaktion eine H<)tf;iri>un<T; mit Sulfodiazobcnzdl yibt es die ..oipel})e 
Diazoreaktion" (s. bei iNachweis). Beide Reaktionen gibt das Urobilin 
nicht 

C. Nachweis. Num direkten Nachwds dient die Ehrlichsche 
Reaktion mit Aldehyd und die ,,eigelbe Diazoreaktion**. Zum indirekten 
Nachweis wird die OberfOhraiig in Urobilin und dessen Nachweis be- 
nutzt 

L Die Reaktion Ehrlichs ^it Aldehyd. 

a) Ursprüngliche Form der Reaktion. 

Die Reaktion wird angestellt, indem man eine Lösung von 2o/o 
p-Dimethylaminol>enzaldehyd in Normalsalzsäurc zu Harn hinzugibt In 
normalem Harn tritt eine leichte Rotfäxbung ein. In manchen patho- 

») Eichholz, a. a. O. 331. 

•) H. Fischer u. P. Meyer, Zeitwhr. f. pbys. Chem. 76. 339. 1911. 
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logischen Harnen tritt dagegen eine intensiv rote Farbe auf (Ehr- 
lich^). Die volle Intensität der Reaktion erhält man erst beim Auf« 
kochen, wenngleich manche Harne auch achon in der Kälte sich deatlich 
röten. Bei sehr geringem Urobilingehalt tritt trotz Auftochens die voUe 
Intensität der Färbung erst nach einigen Hinuten ein. 

Neubauer führte den Nachms, dass diese Reaktion im 
Harn auf der Gegenwart roa. jUrobilinogen beruht Zu dem gleichen 
Ergebnis kam unabhängig davon Hildebrandt'). Das Urobilin gibt 
die Reaktion dagegen nicht Die Aldehydgruppe reagiert bei dieser 

Reaktion Das geht daraus hervor, dass wenn eine Urobilinogenlösung 

mit Forni.tldchyd oder einem anderen aliphatischen Aldehyd versetzt 

wird, di<' Losung mit Benzaldchyd nicht mehr reagiert. Es wird so durch 

den alipliatischen Aldehyd die Reaktion sstelle verstopft h r 1 i c h). 

In welcher Weise das ürobilinogen und der Aldehyd miteinander reagieren, 
ist nicht sicher gestellt, trotz eingehender Untersuchungen von Neubau er, Hilde- 
brandt, Thomas. Wahrscheinlich beruht die Reaktion in der Kondensation 
des Beosaldehyd mit einem oder mehreren Fyrrolkemen (Thomas» Feist)*). 

Neubauer fand, dass Häxnopyrrol und Pyrrol eine ähnliche 

Reaktion geben. 

Nach Fi8ch,er u. Meyer-Betz^) entsteht zuerst ein farb- 
loser Körper, eine Leukohase, der dann sekundär erst in den Farbstoff 
fibergeht Sie fuhren eine ganze Reihe von Stoffen auf, welche die 

Ehrlich sehe Aldehydreaktion geben (s. vorher), und zwar alle nicht 
stabilen Pyrrole, die ein an einem Riog>C-Atom nicht substituiertes 
H-Atom besitzen. Nach ihren Untersuchungen ist der zugrunde liegende 
Farbstoff ein Dipyrrylphenylmetlianfaxbstoff, der sekundär aus der zu- 
gehörigen Lcukobase hervorgeht. 

Der entstellende Farbstoff kann durch Chlorhydrin fEpichlorhvJrin 
und Dichlorhydrinl. dnrrh Amylalkohol und Chloroform der wiissorigcn 
Lösung entzogen werden. Der durch Aussalzen isolierte Farbstoff ist 
in Wasser, absolutem Alkohol, Aether aceticus, Amylalkohol, Chloro- 
form, Dichlorhydrin, Pyridin, Eisessig sehr gut löslich, in Methylalkohol, 
Aoeton, Anilin, o-Toluidin, Phenol gut IQelich, in Äther, Petroläther, 
Schwefelkohlenstoff, Benzol, Xylol, Ithylenbromid, Paraffin nicht lös- 
lich. > — Der Farbstoff ist in den gesättigten Lösungen der verschiedenen 
Salze verschieden leicht löslich und lässt sich daher durch sie mehr 
oder minder vollkonunen aussalzen. Fast vollständig lässt sich der Farb- 

1) P. Ehrlich, Med. Woche 1901. Nr. 15. 

*) (). Neubauer, Münchoner med. Wocheosolir. 1840. 1903. — Hilde« 
b ran dt, Z< it,schr. f. klin. Med. 59. 351. liKKi. 

3) K. Thomas, Dias, med. Fieibnrg L B. 1907. — Feist» Ber. d.«lwiB. 
GesellMh. U. IMl. 19<)2. 

*) U. Fi.Hcher u. F. Meyer-Betz, Zeitächr. f. phys. Chem. 7«. 263. 1911. 
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Stoff aus saurer (salz- oder ^schwefelsaurer) Lösung durch Sättigen 
mit Natriuiusulfat oder Arnnioniuinsulfat aussalzen. Etwas weniger wirk- 
sam ist Macn<'siumsulfat und K.diunichlorid (Thomas). 

Die schön dunkeirot« Lösung wird nach Zusatz von Alkali sofort öchmutzig 
gelbbraun. Nach kurzer Zeit kann beim Ansäuern die rote Farbe nicht wieder 
erzengt werden (Thomas). Bei Zu-sjvtz von Pikrinsäure lässt sich der Farbstoff 
als amorpher, brauner Niederschlag ausfallen, der sieh in Amylalkohol dann wieder 
mit giwutiolier Fube lost (PrÖBoher)^)* 

Der Farbstoff zeigt ein charakCeiistisclies Absorptionsspektrum. 
Um über dieses Spektrum Klarheit zu bekommen, sind l>eaondere Vor- 
sichtsmassregeln erforderlich (s. später bei Modifikation von Char- 
nas); nach Rhode-) sind zwei Streifen hei dieser Reaktion zu bo- 
obachtjen, ein breiter verwaschener bei X 615—570 und ein schwächerer 
undeutlicher bei X 555 — 540. Pröscher hatte noch einen dritten 
Streifen im Grün beschrieben, der aber nach Neubauer auf Lro- 
biliii zu bezieben ist 

Bei Anstellung dieser Reaktion in der oben beschriebenen W^se, 
wie sie von Ehrlich, Pröscher, Neubauer, Bauer') an- 
gestellt wurde, vollzieht sich gleichzeitig durch die Einwirkung der im 
Reagens «ntfaaltenen Salzsäure eine Oxydation des UrobiUnogen zu 
Urobilin. Dies ist namoitlich beim Erwännen der FalL 

Nach Mflnze r und B 1 o c h ^) ist die rote UrobilinogoiverbiDdung 
haltbar, wenn man das Benzaldehyd in essigsaurer Lösung verwendet. 
Benutzt man Amylalkohol zum Ausschütteln des Farbstoffes, so muss 
derselbe auf seine Reaktionsiosigkeit geprüft, event durch Filtration 
durch Tierkohle gereinigt werden. 

ß) Modifikation der Probe von Charnas^). 

10^20 ccm Harn weiden mit Weinsäure vseisetzt und mit 80 bis 
80 ociu reinem Äther kräftig durchgeschflttelt, wobei niemals Emul- 
sionen entstehen. Der Harn wird abgelassen (eventuell der Äther etwas 

mit Wasser nach [gewaschen und das Wasser wieder abgelassen). Nun- 
mehr wird d< r Atherextrakt mit einer kleinen Messerspitze Dimethyl- 
paramidoitenzaldchyd vorsetzt, das sich sofort löst. Nunmehr wird 
reine rauclu'ude Salzsäure (etwa 5 Tropfenj hinzugegeben; besser ist 
es, statt dessen mit Salzsäuregas gesättigten absoluten Alkohol zu be- 

») Pröscher, Zeitschr. f. phvsiol. Ch. 3L 520. 190L 

«) E. Rhode, Zeitsclir. f. physiol. Ch. 44. 161. 190ö. 

>) P. Ehrlich. DeiiUsche med. • Wodraniofar. 1884. Nr. 27. — R. Bftuer, 
Zentialbl. f. inn. Med. 26. HTi. 1905. 

*) K. Münzur und F. Bloch, Arch. f. Verdauungskrankh. 17. 260. 1911. 
D. Charnfts, Bioehem. Zeitsohr. M. 401. 1909; taner awfflbiliolM 
brifliiiohe Ziu&tse. 
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nntsen, der aber uur etwa 2 Wochen baltbar ist £s entsteht nach Zu- 
satz von. wenig Wasser eine ptachtrolle, reine, riolette Lösung, derea 
Spektrom einen Strdfiui bei X 567—552 neigt» ohne den Urobilin- 
stieifen. Schon in normalem Harn ist Urobilin so leicht nachwdsbar, 

Dmmh dian Mmtifllnittmi ist afao die Nebemriikiuig dar Sin» (s. oben) 

■'Wniiedeii. 

Ein etwas abweiobendee Vezfaluea bat Gharnas zunächst reröffontliobt. 
Er setit dabei za der fttberiaobeo ürobilinogenlösung eine gesättigte atherisohe 
Lösung des Aldehj-ds, gibt dann einige Tropfen mit Salzsäure gesättigten 
aohiten Alkohol hiozu, aohüttelt 2 Miiiutea lang und verdännt dann mit Alkohol. 
Bio IVabstofibildnag vecttoft hierbei qiiantitatiT. Der Eazbstoff ist lange bahbar. 

8. Die eigelbe D i azo r e ak tion des Harns. 

Die Roaktion ■wurde von Ehrlich angogcbon mit anderon Diazo- 
reaktioncn des Harns (s. Abschnitt ,,Diazoreaktion'* bei Proteinsäuren). 
Versetzt man Harn mit einer sauren Lösung von Sulfodiazobenzol, so 
tritt in manchen Fällen eine intensive Orange färl)uiig auf. Bei Zusatz 
von Ammoniak macht das Orange einem intensiven Zitronengelb Platz. 

Später lialien sich Petri, Oppenheim, Gualdii) mit dieser 
Reaktion befasst, ohne feststellen zu können, auf welchem Stoff diese 
Reaktion beruht Ehrlich war der Bfeinung, dass es sich um ein 
Gallenfarbstoffderivat handle. 

Thomas*) konnte feststellen» dass überall, wo die Ehrlich- 
sche Aldehydreaktion — s. vorher — positiv ist, auch diese M^igelb- 
reaktion" positiv ist Der Essigäthereztrakt des Harns, nach Saillet 
hergestellt, gibt mit der sauren Diazolösung Orangefärbung; die eigelbe 
Farbe beim Zusatz von Alkali wird hier aber verdeckt von der roten 
Diazorcaktion, die andere Stoffe geben» die ebenfalls in den Essigäther- 
extrakt übergehen. 

D. Darstellung. Zur Darstellung des ürobilinogons benutzt 
C h n r n a s die Extraktion mit Äther nach Ansäuern des Harns mit 
Weinsäure. 

Harn wird mit Weinsäure angesäuert und portionenweise mit 
dem Jiichrfachen Volum Äther goschüttolt. Der Äther wird mit kleinen 
Portionen Wasser gewaschen. Ist die Ätherlösung gefärbt (durch Hlut- 
farbstoffderivate u. dgl.), so wird der Äther zunächst im \ akuum ein- 
geengt und dann durch Zusatz des gleichen Volum Petroläther entfärbt 

1) Petri. Ztitsehr. f. klin. Med. 7. öOO. 18K4. ^ Oppenheini, t^ber die 

felbe Diazoreaktioa. Diss, med. Berlin 1885. - - Gualdi, Riforma med. Roma 
9. 740. 19Ü4. 

') K. Thomas, XMsa. med. Fieibazg 1907; sowie Zeitsohr. f. klin. Med. 
M. 247. 1907. 



Digitized by Google 



Urobilinogen; Bestinunung. 



1411 



Diese ather-petrolätherische rrobilinogenlösung ist relativ halt- 
bar; erst im Verlaufe voa Wochen erfährt der Chromogengehalt eine 
merkliche Abnahme. 

Das TTrobilinogen wird aus dieser ätherischen Lösung durch Tier- 
knhlo kräftig absorbiert. Der Ticrkohle kann das Urobilinogen durch 
Amnioniak als Urobilin entzogen werden. Die ätherische Lösung kann 
zur Darstellung sehr reinen Urobiliiis benutzt werden. 

E. Hcstimmung des Urobilinogen s. Die Bestimmung 
des Urobilinogens wird nach Charnas voruonoinnien, indem man 
durch Ausäthem das Urobihnogen isoliert. Bium wiril das Urobilinogen 
in Urobilin ülxurgcführl und als solches bestimmt Isähercs siehe bei 
Urobilin. 

Bestimmung des Urobilinogens bzw. Urobilins nach 

Charnas. 

A. Prinzip. Der urobilinhaJtige Harn wird /.ut Überftihrung 
des Urobilins in rrobilinogen (s. S. 138ß) verRortMi, mit Weinsäure 
angesäuert und ausgeäthert. Die Urobilinogonirtsung wird, wenn nötig, 
durch Petroläther von xmderen Farbstoffen befreit. Sodann wird das 
UrolnlinogGn entweder direkt mit Hille der Ehrl ich sehen Aldehyd- 
leaktion qaantxtatir bestimmt oder durch BeUchtang in Urobilin 1tt)NBr> 
geführt« dieses durch Aussalzen weiter gereinigt und zur Wägnng ge- 
luaehi 

Auch ist es möglich, durch Bestimmung des Absorptionsyerh^Ut- 
nisscs das Urobilin zu bestimmen. (Letzteren Weg zieht Charnas 
neaerdings vor [briefliche MitteUnng].) 

Ausführung. 500 — 1000 com Harn (bei Kotizentratirm von 
etwa 0,02 g im Liter genügen 60 — 100 ccm) werden bis zum £intritt 
alkalischer Re^iktion mit Ammoniumcarbonatlösunp versetzt ntid 
1 — 2 Tau;*' im Hrütofen gelassen. Nunmehr wird drr Harn in einem sehr 
gcräufuigcu off<m<ui Gefäss durch Zusatz einer gesättigten Wcin.säure- 
lösung stark sauer gemacht (heftiges Aufschäumen !), em etwa au.s- 
fallender Niederschlag schnell abfiltriert oder abgesaugt und die Flüssig- 
keit mit dem 1V2~'^ fachen Volum Ither geschüttelt Emulsionen treten 
hierbei nicht aal Die Atherschicht wird wiederholt mit Ueinen Mengen 
Wasser gewaschen. — In Anbetracht der grossen ZersetzUchkeit des 
Urobilinogen müssen die Operationen ohne Unterbrechung durchgeführt 
werden, und ist jedes unnötige Schütteln /u vermeiden. Auch soll das 
Wasch wasscr und die Weinsäurelösung fri.sch ausgekocht und womög- 
lich die ganze Arbeit bei künstlicher Beleuchtung ausgeführt werden. 
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Sollte die Ätherlösung stark gefärbt sein (z. B. bei Blutgehalt des 
Harns), so wird das gleiche Voluiu Petroiather hinzugefügt und der sich 
abscheidende Farbstoff dmeh wenig Wasser entfeml In. der nnnmehr 
nahezu, farblosen ütherischen (bzw. &iherisch*petrolfttheriBchen) Lteang 
wird nun das UiobiUnogen bestimmt 

a) Spektrophoto.metrisch. 1. Erstes Verfahren. Die 
Atberldsung wird abgemessen, nnd dann werden 1 oder . 2 ccm der ither- 
lösung mit 0,2—0,5 ccm einer kaltgesättigten Lösung von Dimethyl- 

paraamidobenzaldehyd in < incm lOOccm fassenden, mit eingeschliffenem 

Stöpsel versehenen Mosszyliiider gemischt, 2— H Tröpfchen mit trockenem 

S;il/.säureyas gesiitlißtor, absoluter Alkohol liinzu£;efügt unil 2 3 Min. 

kräftig gt'schüttelt. Es wird dann sofort mit einer passfiidcn .Menge 

Alkohol auf ein b<-stininites Volumen verdüiuit und in den Trug (Schulz- 

scber Trog s. S. oG) des Spektrophotometers übertragen. — Die Idessung 

erfolgt im Beieich des dunkelsten Teiles des- Absorptionsstreifens 

(X 550—570). Die Berechnung erfolgt- nach der Formel C = ÄE. wobei 

E den Mittelwert der gefundenen Extinktionskoeffizienten darstellt und 

Ä = 0,000017 zu setzen ist C bedeutet dann das Gewicht des Uro- 

bilinogen in Grammen. 

Bei selir geringem Urobilinogengclialt ist anders vorzugehen (z. B. boi 
normalen Hamen). 10 ccm der Ätherlösung werden im McHscyimder mit 0,2 bis 
0.3 com der ges&ttigten Aldehydläsung und 2 — 4 Tröpfchen der idkoholischen 
Salzsäure versetzt, 2 Minuten geschüttt-lt und nimmehr eine passende Menge 
(mindestens 2 ccm) Waascr hinzugefügt. Nunmehr ist der ^anze Farbstoff in der 
wiMorigpn Schicht enthalten, während der fibentehende Äther farblos ist und 
abgegossen wird. Die wässerige LöBnng wird mm spektrophotometrisoh beetimmi 
(Konzentrationsverfahren). 

2, Zweites V e r f a Ii r e n. Neuerdings enipfieidt C ii a r n a s 
(briefliche Mitteilung) das Urobilinogen in Urobilin überzuführen und 
das Urobilin dann spektrophotometrisch zu bestimmen. Der Harn 
wird zunächst wie oben beschrieben behandelt Die ätherische bzw. 
ätherisch -petrolätherische Lösung wird nunmehr beliditet, bis oben 
Urobilin frei wird und dann mit reinem Wasser ausgeschüttelt, so lange 
dasselbe Farbstoff aufnimmt. Alkali und Alkohol wurden nicht hinzu- 
gesefzt. Das echb^ Trobilin ist, wenn noch nicht w^eiter l>ehandelt, 
n lativ ^'ut löslich in W;iss<'r i/.n 0.038.")" o l. In dem Äther bk'ii)en Spuren 
von Urobilinmodifikatioiien, feiner IrciiKlo, unbekannte spektruirdose 
Farbstoffe, eventuell Säuren, Arzneisloffe etc. zurück. — Man salzt 
nunmehr nach etwa einslündigem Durchsaugen von Luft oder besser von 
COg, da durch Luft ^e allerdings geringfügige Abnahme des Ex- 
tinktionskoeffizienten erfolgt, mit reinstem Ammoniumsulfat aus (käuf- 
liches enthält Eisen und andere am Filter bleibende Stoffe), was quan- 
titativ geht, so dass das Filtrat farblos ist. Man löst den Niederschlag 
wieder auf und zwar in wenig Natriumbicarbonatlösung. Der lYieder- 
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schlag ist inzwischen wesentlich weniger wasserlöslich geworden. Die 
Lösung wird mit Salzsäiir<3 :uigcsäuert und wieder mit Ammoniumsiilfat 
ausgesalzon und mit gesäfticter Ammoniumsulfatlösung gewaschen bis 
zur Chlorfreihoit. Xuiiint'lir wird im Vakuum getrocknet. Bis zu diesem 
Punkt bleibt die Extiuktiouskraft des Urobilia fast intakt. — Zur Be> 
Stimmung des AbBorptkmsTennOgens wiid mit abaolatem Alkohol anf- 
genommen und sofort mit Wasser verdünnt Fflr das Absorptionsver* 
mögen A gilt der Mittelwert 0»0000166. 

b) Gewichtsanaly tisch. Die ätherische üroInlinogenlOsung 
wird im Scheidetrichter mit dem gleichen Volum reinen Wassers zu- 
sammengebracht imd nunmehr einen Tag lang am Sonnenlichte stehen 
gelassen. Durch die Aldehydreaktion kann man sich in einer Probe 
vom Verschwinden des Urobilinogen überzeugen. Erfahrnngsgemiiss ge- 
nügt ein Tag. iJingeres St^^hen in der Sonne entfärbt dns l'robilin. 
Das Urobilin wird beim Umscimltein leicht vom Wasser aufgenommen. 
Die abgetrennte wässerige Lösung wird filtriert, mit reinstem Ammonium- 
sulfat in Substanz gesättigt, der Niederschlag auf einem dichten Filter 
(z. B. Schleicher und Schüll Nr. 602) gesammelt, lufttrocken 
mit möglichst wenig absolutem Alkohol exttahiert, die abfiltrierte alko> 
bolischc Lösung in einem gewogenen Schälchen über Phosphori>entoxyd 
im Vakuum bei Zimmertemperatur getrocknet und der trockene Urobilin- 
ruckstand gewogen. 
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Von der grossen Zahl der zufälligen Hanlbestandteile werden hier 

nur solche berücksichtigt, welche häufiger im Harn auf treten, physio- 
logisches oder kHnisches Interesse besitzen und für deren Nachweis 
oder Bestimmung besondere Methoden ausgearbeitet worden sind; ein 
Teil der übriEieu hat bei der Besprechung der normalen und patho- 
logischen Beijtajidteile des Hariu> beiläufige Erwähnung gefunden. 

I. Teil. 

Anorganisclie K9rper. 

Von K. Spiro-Strassburg i. £. 

A. Metella. 

Zur Auffindung der schweren Metalle im Harn muss man dieselben 
Methoden befolgen, welche zur Entdeckung derselben in gerichtlichen 
Fällen angewandt werden; es wird deshalb auf die einschlägigen Hand- 
bücher verwiesen. Für einzelne der Metalle sind eigene Methoden zum 
Nachweis derselben im Hain angaben worden. 

1. Quecksilber. 

A. Vorkommen. Je nach der Art der Darreichung erscheint 
das eingeführte Quecksilber früher oder später im Harn: am schnellsten, 
nach Stunden, bei intravenöser oder subkutaner Injektion; langsamer, 

am ersten Tage noch, bei interner Darreichung oder Emreibung; end- 
lich nach 1—2 Tagen erst bei Inhalation. Die Ausscheidung selbst ist 
protrahiert, so dass nncli gn'jsseren Queckpilberkuren diis Metall nnch 
monatelang, spurenweisc sogar noch jahrelang nachgewiesen werden 
kann. 
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Besiiglich des Einfluases der Applikationsart auf den Verlaui der Aua- 
aeheidiing fand E. Bürgi*): 

Der Hg-Gehalt des Urincs nimmt bei der Schmierkur von minimalen doch 
w&ffbaren Mengen ansteigend allmählich sehr gleichmässig zu, ohne indessen je* 
mau hohe Werte m errnohen; fthnHoh Twfa&lt er moh bei der Welanderscmii 

Säckchenbehandhmg, ist hier aber noch etwas geringfügiger und gröss<*ren täglichen 
Schwankungen unterworfen. Bei der internen Verabreichung ist er ui^leich be« 
trftehtlieher (namentHoh sehr hoch bei Gebrauch von Kidomel in abrahxendeo 

Dosen), al)er individuell sehr verschieden und von unregel massig wechselnder 
Grösse; er beträst bei der intramuskulären Injektion von läelichen und von unlös- 
lichen Salzen wanmid der Knr etwa 26 % de« EingefShrten. Da aber dem Körper 

mit den erstorcn täglich, aber wenig, mit den letzteren nuT zweimal in der Wocne, 
aber jedesmal sehr viel Quecksilber einverleibt wird und die Hauptausscheidung 
des Metalles immer auf den Tag der Injektion fällt, nimmt der Hg-Gehalt dea 
Urines l)ei subkutanen Einspritzungen hwlieher Salze, von ganz kleinen Anfangs- 
werten auHgeliend, einen allmählich ansteigenden, gleichförmigen Verlauf (wie 
bei der Schmierkur), ist dagegen bei h>^)odermatkmhen Injektionen unlöslicher 
Salze sehr betnichtlich (höher als bei irgend einer anderen Behandlung), aber 
bedeutenden regelmässig wiederkehrenden Schwankungen unterworfen, also von 
ausgesprochen wellenförmigem Charakter. Bei den intravenösen Sublimatinjek- 
tionen nach Bacelli findet man den kleinen C!al)en ent^sprechend wenig Queck- 
silber im Harne, doch steigt die Ausscheidung des Metalles sehr rasch zu ihrer 
maximalen Höhe an und lieträgt wfthnud der Behandlung GO des Eingeführten. 
In den drei einer Kur mit Injektionen von salizylsaureiu Queeksiiljer naeUfolgenden 
Monaten wurden noeii ca. 10 der eingegebenen Menge durch die Nieren eliminiert. 
In dea meisten Fällen konnte eine deutliche Vennranmg der Dinreae dnroh dio 
Quecksilberbehandlung nachgewiesen werden. 

B. Eigenschaften. Für die Erkennung und Bestimmung des 

Quecksilbers koinmon hauptsächlich die beiden folgenden in Betracht: 

1. Kupfer, Zink und Eisen fällen Quecksilber aus seinen 
Salzlösungen : 

HgClg + Fe « FeCIo + Hg. 

Bringt man einen Tro])fen Merkuri- oder Merkurosalz auf ein 
Stück hlank(!S Kuj)ferblech. so entsteht ein grauer Fleck, der nach dem 
Trocknen und Heiben silberglänzend wirkt. 

2. Zinn-Chlorür reduziert Merkurisalze zunächst zu wtäsmem 
unlöslidiem Herfcarochlorid (Kalomel) und bd weiterer Einwirkung 
zu Metall. 

äHgOg + SnCl2«2HgCl + SnCl^ 
2HgCl -f SnCl, = 2Hg -f ^i^^U- 

Das metallische Quecksilber scheidet sich dabei als graues 
Pulver ab. Gieest man die überstehende Flfissigkeit ab und kocht den 
RQckstand mit verdünnter Salzs&ure, so erhält man das Queck- 
silber in deutlich sichtbaren Tropfen. 

3. Fein verteiltes Quecksilber wird durch Joddampf in rotes 
Quecksilberjodid verwandelt 

^) IL Bürgi, Arch. f. ezp. Path. u. Pharm. M. 439. 1906; Arch. f. Derm. 
u. 5yph. W. 134. 
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4. Schwefelwasserstoff erzeugt in MerkurisaJzlösmigen eine zu- 
luickät weisse, dann durch gelb über braun in schwarz übergehende 
Fillung: 

Hgo, +H2S = Hgs -f ma. 

I)a:ä Quecksilbersulfid ist in verdünnten kochenden Säuren 
unlöslich. 

5. Eine Reihe von Queck silbersiUzen, z. B. Merkurichlorid und 
-Jodid subliniieren und sind flüchtig. 

C. Nach w eis. Wie E. Ludwig dargetan hat, lässt sich das 
Quecksilber aus dem Harn in einfachster Weise abscheiden, wenn 
man Um angesäuert mit metalliscbem Zink oder Kupfer einige Zeit in 
Berührung lässt (s. B. 1.). Aus dem gebildeten Amalgam wird das 
Quecksilber durch Ertiitzen in ein Kapillarrohr getrieben und in diesem 
nach Schneider durch Joddampf in rotes Qnecksilberjodid über- 
geführt und so kenntlich gemacht (s. B. 3.). 

Iwudwig verwendete Zinkstaub (H t; auf da« Liter Harn). Fürbrinper 
•ine ideine Menge Meaainffwolie (in schmale Streifen zerschnittenes Kauäeb|;oid.) 
Tenbner sowie Pasohkis tmächies Blattgold. F. Müller staik ausgeglühte 
Kupferfeilspäne. Wolff und Nepa Kupferblech, Aliiiön nusu'c^'liiliten s»lir feinen 
Kupier- oder besser Messingdraht, Brasse Messingdrahtoetz, Wiuternitz Kupier» 
drahtnetz, JoUes gekörntes Ck>ld. Wolff liest die Flüssigkeit an emein ans 
dünnen galvanisch vergoldeten Silberfädcii i/cfcrtijrten Pinsel, der die Kathode 
einer Batterie bildet, sehr langsam vorübcrfhe«8en. Für den qualitativen Nach- 
weis hält Huppert das unechte Blattglod für das passendste Material. Zinkpalver 
hält Bondzyiiski darum nicht für ^'eeij:net, weil es. hei einem Gehalt an Cad- 
miuni auch in so niederer Hitze, wie es für das Subhmiereu des Quecksilbers er- 
foiderlidi ist» einen Spi^el Tom Aussehen des sablimierCen Qneoksilbeni gibt. • 

Nach Schumacher und Jung stellt man den Ooldosbest dar, indem 
man chemisch reines Gold in Königswasser löst und die Goldchloridlösung so 
lange eindampft, bis nur noch wenig freie H&ure vorhanden ist. In diese Lösung 
gibt man gereinigte feine Asbestfäden und Iji«»t diese, nachdem sie genügend 
mit der Goldlösung durchtränkt sind, abtropfen. Dann werden sie in einem 
Boee t i e g d auf dem Sandbad getrocknet. Nun wird der Tiegel über freier 
Flamme allmählich stark erhitzt, während von oben mit dem Porzt-Ilanröhrchcn 
ein Strom reinsten Wasserstoffs trocken eingeleitet wird. Kach iö Minuten 
wird der Asbest mit Safauiuni und Wasser gweinigt, getrooknet und in ein 
Ludwigsdies Illter in der Art gebracht, dass an unterst eine Schicht Asbest, 

E. Ludwig. Wien. med. Jahrbüeh. 1877. 143; Zmtsohr. f. analyt^ Gb. 

17. 895; Med. Jahrhii. h. lkSO. 41t3; Zeit*«chr. f. analvt. Ch. 20. 475. — P. Für- 
bringer, BerL kliu. Woclienschr. 1878. 332. — E, l'eubner, Osterr. Zeitachr. 
f. Berg- u. Hüttenwesen, 27. 423; Zeitsehr. f. anal. Gh. 19. 198. 188D. — H. Pasch» 
kis. Zeitvschr. f. physiol. Ch. 6. .WI. 1882. — F. Müller. Mitf. il. a. d. m,-d. Klin. 
zu WürzbureS. 3ö8. 1886. — A. Wolff u. J. Xega, Deutsche med. Wochenschr. 
1886. 256, 272; Zeitsehr. f. analyt. Oh. 21. 116. — A. Alm^n, Jahresb. f. 
Tierch ISSfi. 221; Zeitsehr. f. aniilyt. Ch. 26. 669. 1887. 1>. Brasse, Comptea 
renduü de la Soc. de Biol. 1887. 29/; Revue de m6d. 8. 325. 1888. — R. Winter- 
nitE, Arch. f. exp. Path. 26. 220. 1898. — C. H. Wolff, Report f. anahri. Gh. 3. 
1883; Zeitsehr. f. analvt. Ch. 2:{. .-,93. — A. Jolles. Monatsb. f. Ch. lt. CHM. 1896. 
— bt. Boud£yu»ki, Zcitäclir. f. anal. Ch. 32. 302. 
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dann eine Sohicht Goldasbest, dann eine Lage körnig scbwammigeti Gold, dann 
etoe Bwate Sdiieht Goldaabest kommt. 

Man nimmt ungefii})r 500 cc Ham (vom Menschen) in Arbeit und zwar, 
worauf neuerdings wicfler Brüning hingewiesen hat, unfi.triert<>n und unver- 
dünnten Ham. Nach Winternitz muas num dem Ham mindestens 0.04 Volumen 
konzentrierte Salzsäure zusetzen, wenn in ilim nicht Quecksilber zurückbleüwn 
90Ü; man nimmt deshalb mehr Säure als das Alinimum (bis 0,1 Volumen). Der 
Ham wird mit dem Metall einige Zeit (1 Stunde) auf dem Wasserbad erwärmt, 
dann noch mehrere Stunden stehen gelsissen, darauf das Metall, um anhaftende 
organische Substanz zu entfernen, welche bei dem spateren Erhitzen des Metalls 
ein brenzlichea Destillat gebmi wünde, mit sehr verdünnter Natronlauge gewaaohea 
(Pasch kis) oder auch in der \Värme damit behandelt, weiter nacheinander mit 
Wasser, mit Alkohol und mit Äthor gewaschen und trocknen gelassen. 

Eine vorherige Zerstörung cler organischen Substanz Ist beim Menschen- 
ham nach Pasohkis üWrflÜRsig. Wim Hundeham nach Böhm *) alwr unerlässlich« 
weil sonst der grÖ8.ste Teil (bi.s über 80 "^,) des QuccksillxTs mit dem auf Zusatz 
von Salzsäure entstehenden Niederschlag ausgefallt und so der Reaktion entzogen 
wird. Böhm nimmt die Oxydation in der Weise vor. dass er den Hundeham mit 
% Volumen Salzsäure von 1.12 Dichte auf dem Wasserbad erwärmt und alle 
15 Minuten 0,5 — 3 g chlorsaures KaU zusetzt. Das überschüssige Chlor muss vor 
dem Eintragen de» Metalls vollständig entfernt werden, wozu ein 9 — lOstündiges 
EiFWarmen auf dem Wa.s8erl)ad Wi einer 00" nicht erreichenden Wärme erforderlich 
ist. Damach wird filtriert und bei quantitativem \'ersucho unbedingt das Filter 



dem Versuch verwenden, nur stark schleimiger eignet sich schlecht (Fürbringer). 
— Ist der Ham sehr arm an Quecksilber, so soll man ihn nach Almen mit wenig 
überschüssiger Natronlauge mit oder ohne Zusatz eines reduzierenden Zuckers 
Stunde im Sieden erhalten, den Phosphatniederschlag, welcher das Quecksilber 
enthält, in Salzsäure lösen und dem angegebenen Verfahren unterwerfen. Nach 
Schillberg ') kann sich bei längerem Kochen etwas Quecksilber mit den Wasser- 
dämpfen Tmluohtigen; es genügt aber aucb ein nur mehrere Minuten dauerndes 
Kochen. 

Jodide sollen nach Schillberg die Ablagerung des Quecksin>er8 auf dem 
Metall verhindern; man fällt daher bei G«{enwart solcher den Ham mit Alkali- 
hjdrat nach AI min und wiseht den Niedersehlag mit wenig Waaaer jodfreL 

Das gereinicrt« und trockene, den Quecksill^erbeaoUag tragende Metall 
bringt man in ein dickwandiges, an dem einen Ende zugeschmolzones Glasrohr, 
dessen Länge und Weitt; .sich nach dem \'olumen des Metalls richtet. Man zieht 
das offene Ende zu einer offenen Kapillare aus, die jedoch nioht M eng aein darf, 
dass sie durch die später allenfalls auftretende geringe Wa,ssermence ganz ver- 
schlossen würde, weil das Walser sublimiertcs Quccksillx^r herausschleudern könnte. 
Das Rohr wird dann, von seinem gesohlossraen Ende an bis zum Anfang der Kapil> 
laie, nber einem einffuhen Oa-sbrenner erhitzt. wol)ei ein wenig Wasser, dann 
Quecksilber und woiil auch andere Sidjstanzen (Zinkoxyd aus dem Messing etc.) 
in die KapOlave dettillieren. I)a~s Quecksilber sammelt sich in der Regel hinter 
dem Wasser und vor den anderen fremden Substanzen in feinen Tröpfchen an, die 
mit einer Lupe erkannt werden kiintien. Um das QuecksiUier in Quecksilberjodid 
überzuführen, schneidet man die Kapillare ab, biüigt in ihr rückwärtiges Ende 
einen kleinen Splitter Jod und emärmt dieses so, dass sein Dampf in die geneigte 
Kapillare aufsteigen und in alle Teile derselben gelangen kann. Kondensiertes 
Jo<l, welches die Erkennxmg des Quecksilberjodids erschweren würde, spült man 
vorsichtig mit etwas Äther aus der Kapillare. Das Jodid erscheint dann unter 
der Lupe in kleinen Krystallen; meist entsteht zunächst das gelbe Jodid (rhombische 
TaMn), wdebfls aioh seiner Maasen Farbe wegen nur schwer erkennen läast; das- 



säurefrei gewaschen. 




gleichfalls zu 



1* Bdhm, Zeitschr. f. physiol. Ch. Ift. 9. 1891. 
•) Sohillberg, Jahiesber. f. Tieroh. 1880. 222. 
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selbe geht aljer Ijeiin Liegen der Kapillare früher oder spater in das rote (Oktaeder), 
schon mit biosksem Auge wahrnehmbare über. 

Nach dienern Veif«hieQ Imbwi lieh noch 0,2 mg Qoeokailber in 200—300 oom 
sicher nachweisen. 

Fr. Müller sowie Alt >) eriiitaeii dtm Meteü in einem weiten Rohre. Naeh 

Müller soll es lang (30 cm) und ganz tmrken sein. Der durch Ein blasen von 
Joddampf (aus einem Splitter in einem Glusrohr erhitzten Jod) erzeugte rotgelbe 



FIfunme zu einem scharf begrenzten Ringe zusammendrängen, der dann leicht zu 
erkennen ist. Dabei stören die teerartigen Destillationsprodukte weniger als bei 
der Kapillare. 

Nach Jülles*) werdm 100—150 ccm Harn mit ~> — 10 ccm con zentrierter 
Salzsäure versetzt, erwärmt, luerauf portionsweise chlorsaures Kali bis zur Gesamt- 
menge von ca. 1,5 — 2 g hinzugefügt, und die Flüs.sigkeit so lange im schwadiMi 
Koelicn erlialtf-n, bis kein Chloruenieh mehr wahrnehmbar ist. Hierauf winl das 
(Jefuß mit heilienx destilliertem Wasser bis zum ursprüngUchen Volumen HUlgefüllt, 
und dann das galvanisch vergoldete Platin -Wellblech (resp. vergoldetes Platin- 
biccli) vfrniitt^'ls eines Platindrahtes, der durch zwei in der Platte* JinL'('l»raehte 
Ösen durchgeziogen ist, eingesenkt, das Gefäß auf dem Drahtnetze maliig erwärmt, 
30 ccm Zinnchlorürlösung^) zugesetzt und das Erwftmieil dnroh eine Viertelstimde 
fortgesetzt. Hierauf wird das Platinblech herausgenommen, zuerst unter der 
Wasserleitung, dann nut destilliertem Walser gut abgespült und daim über ein 
entsprechend groIJes Uhrglas oder noch be e ser über eine mögUchsfc flaohe, mit Aus- 
guß versehene Schale gehalten, mit warmer verdünnter Saljiet^rsäure abgespritzt, 
in die Salpetersaure gek>gt. so daß sie allseitig von dieser l>espült ist und eventuell 
noch einige Minuten auf dem Wasserbade «rwämt. Nunmehr wird das Blech mit 
einer geringen Menge destillierten Wassers abgespritzt, die salpetersaure Ijösioig 
für sich weit<?r auf dem Wasserbade eingedampft auf ein Volumen von 2 — ,3 ccm. 
Diese Flüssigkeit wird in ein Reagensrohr übergespült und ciitw i-der mit dem gleichen 
Volumen einer Zinnchlorürlösimg oder besser mit 2 — 3 ccm frisch hergestellten 
Schwefelwasserstoffwassers versetzt. Im ersteren Falle ent^steht eine deutliche 
Trübimg bis zu 0,00016 g Hg für 100 ccm Harn im letzteren eine deutiioh wahr^ 
nehmbare BraungelbfärbuiiL' bis zu 0,000(X!0 Hg für 100 ccm Harn*). 

Merget sowie Brugnatelli ') liedienen sich eigener Methoden zur Er- 
kennung des Quecksilbers. Nach Merget soll man den Kupfeidraht, auf welchem 
sich das Quecksilber niedergeschlagen hat. sanft gegen Papier drücken, das mit 
ammoniakalischer Siltx^rlösung getränkt und im Dunklen getrocknet worden war; 
bei (Jegenwart von Quecksilber entstehen auf dem Papier dunkle Flecke. — Brug« 
natcUi bringt das amalgamicrte Kupfer in eine Schale, daneben auf einem Scherben 
einen Tropfen 1 '^oig**^ (ioldchloridlösung und erwärmt die Ijcdeckte Schale auf 
dem Wasserbade; auf dem Scherben erscheinen violettbraune oder TOOCMirotO 
Flecke. l>ei (iegenwart. von viel QueeksillKT auch gliinzendes Gold. 

Eine l)esondero Fehlerquelle liegt noch in der Flüditigkeit der Quecksilber- 
Verbindungen. E. Salkowski*) hat den Beweis erln-acht, dass man «ihn Harn 
eindampfen daif , wenn man mit HO ansäuert und ein Eintrocknan varmeidet. 

*) Alt, Deutache med. Wot liensehr. 1886. 6^ 
«) Zeitsclir. f. anal. Chemie 39. 2.30. 

') 40 g Zinn werden in konzentrierter Salzs&ure unter Erwärmen gelöst 
und die verdampf t(> Saun^ solange ergänzt, bis sämtliches Zinn gelöst ist, alsdann 
wird die Lösung mit destilliertem Wasser verdünnt, filtriert und auf 300 ocaa aul- 
gefüllt. 

*) Vtil. auch M. Oppenheim. Zeitsohr. £. anal. Chemie 42. 431. 1Q03. 
^) Merget. Joum. de pharm, et de chimie [6]. 19. 444; Chem. Zentralbl. 
1889. 2. 62. — E. Brugnatelli. Riforma med. 1889. 825; Jahiesb. f. Tierch. 
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1889. 217. 



<>) Zcitschr. f. phjsiol. Chcm. H. 387; 78. 401. 
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Je 500 ccm Ham werden mit 2 com 25 %iger HCl bü zur beginnenden Auaadieidimg 
vun Salzen eingedampft, mit HC9 und HCIO, oxydiert, mit Alkohol extrahiert 
und das alkoholische Kxtrakt filtriert und eingedampft, mit 40 ccni absolutem 
Alkohol aufgenommen und 60 com Äther liinzugofügt. Der Alkohol-Äther-AusKUg 
wird nach kurzem Stehen abfiltriert, eingedampft, mit 10 ccm Waaaer aufgenommen 
und nach starkem Sduitteln filtriert. Aus der so entstandenen Endlösung ]ä,sst 
sich das Hg in besonders bequemer Weise dadurch absclieiden, dass man in die 
Lösung Kupferbleetutreifen legt und weni^Blens 1 Stunden darin belSast. Die ab- 
gespülten, mit Alkohol und Äther i;o trockne ton lilechstreifen erhitzt man in c im m 
Reagttizglas, schüttelt nach dem Erkalten die Bleche heraus* führt ein Kömchen 
Jod ein. eridtct gelbide und entfernt das fibersehüssige Jod dureh Erw&rmen mit 
Lufteinblasen. Bisweilen niuss fhxs Reagen7.gla.s einige Stunden liegen bloibcti, hin 
sich der QueclcsUberjodidbeschlag bildet. In einem Uam, der 0,25 mg HgCl^ in 
600 com enthielt, war der NaohwMS nooh deutlioh. 

>saih F. niaser und A. Isenburg*) kann man das Qm t ksilber »US dem 
Harn auch mit Tonerde ausfällen» indem man zu 250 cc Uam ö g reines Aluminium» 
sulhtt suffigt, in der Wftrme mit Ammoniak ftUt und den abgesaugten Nieder* 
schlag auf siedendem W:is.serbadc mit konz. Salz-säure in G^enwart emer Kupfer- 
Spirale zersetzt und datm den übhchen Nachweis als Jodid führt. 



D. Bestinrnrnng. 



1. Nach WiDternitx'). 

Der mit 0.1 Volumen Salzsäure versetzte und nach 1—2 Tagen filtrierte 
Ham (vom Menschen) strömt an Rollen von engmasclügem Kupferdrahtnetz 
«US sdiwaohem Draht, die sich in 6 mm weiten Glasröhren be- 
finden (Fiir. 44.) in aufsteigender Richtunq mit einer Geschwindig- 
keit von öü Tropfen in der Minute vorübttr. Kine I^änge der Rollen 
von 30 cm genügt für die Aufnahme des Quecksilbers aus 1 1 Ham. 
Man lii.Hst den Ham zweimal hintereinander fiureh die (Uasröhren 
fUessen. Die Nctzroilen werden erst mit Wasser säurefrei, dann 
mit Alkohol und mit Äther gewaschen und in einem Luftstrom 
getrocknet. Darauf werden sie wie das Metall l)ei dem quali- 
tativen Versuch atisgeglüht und das entweichende Quccksilljer 
in einer Kapillare gesammelt. Zwischen den NetzroUen und der 
Kapillare Ix'findct sieh eine Schicht körniges Kupferoxyd zur Zer- 
störung flüchtiger organischer Substanz und eine Silberspirale 
zur Aufoahme sich etwa entwickelnden Jods. Die Kapillare ist 
nm äURserst^^n Ende, um das Entweichen von Quecksilljcrdampf 
zu verhindern, eine kurze Strecke weit mit einem Pfropf von 
echtem Blattgold lose TMsdüos.Hen. Das Bajoaettrohr, in welchem 
das Glühen (im Verhrennimgsofen) vorgenommen wird, wird kalt 
V4 Stunde mit trockener Kohlensäure gewaschen, dann bringt man 
erst das Kupferoxyd und das Silber zum Glühen imd erhitzt 
darauf das Drahtnetz von rückwärts nach der Kapillare zu in 
einem schwachen Kohlensäurestrom (40 Blasen in der Minute) 
i 2—?4 Stunde. Die Kapillare wird zuletzt abgeschnitten, in einem 
Strom trockener Luft bis zur Gewiohtskonstanz getrocknet, ge- 
wogen und in einem Strom trockener Kohlensaure geglüht und 
wietler gewogen. Die (iewichtadifferenz ergibt die Menge des 
Quecksilbers. Die Resultate sind sehr genau. — Uundeham muss 
xuMdi B5hm vor dem Übe ri e it en über das DrabtnetE mit ehlor- 
saurem Kali und Salzsäure behandelt werden. 




Fig. 44. 



F. Glaser und A. Isenburg, Chemiker-Zeitung 8S. 1268w 1900. 
*) R. Wintern! ts, Aroh. f. exp. Path. SS. 220. 1880. 

Neabsa«r«Happ«rt, AnaljM dM Hana. 11. Aafl. . 90 
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2. Nach Jolles. 

Jollcs hat sein oben angegebenes Verfalmni zum Nachweis auch für die 

3uantitative Bestimmung nutzbar zu machen gesuclit, indem er die Gelljf.arbungen, 
ie durah Sohwefelwasserstoffwasser entstehen, kolorimetriseh verglich mit .solchen 
bei T><>sungpn von }«>kanntem Gehalt. Das Verfahn-n ist aln-r dadurch komplizit-rt. 
daß man erst durch einen Vorversuch featstellen muli, t>ei welcher Hammunge 
einmaliges Kiniwnhwi genägt. 

3. Xach Ludwig und Z i 11 n e r 

Der Harn wurde liei gelinder Wärme uut Sal/_-üiure und mit Zinktttaub ver- 
setzt und imter wiederholtem Rühren einige Stunden stehen gelaiiscn. Der Zink- 
statih wird dann durch Dekantieren erst mit Wasser, dann mit sehr schwacher 
Kutronlauge imd zuletzt wieder mit Wasser gewa.schen, auf einem mit Glas- 
WC^ verstopften Trichter gesammelt, durch ÜkTgies-sen mit Alkohol vom 
Wasser l)efn-il und in f>inem Luftstrom getrocknet. Dann wirrl da.s Qncck- 
flOber aus dem Anialgam al Kiest illiert. Dazu winl ein Vcr brenn imgsroh r an dem 
einen Ende zu einem U-Rohr von geringem Durchmesser ausgezogen. Dem U-Rohr 
zunächst kommt dann ein Asl>pst pfropf, dann eine Schicht frischgebrannter Kalk 
in hanfkorngrossen Stücken, eine Scliiclit kömiges Kupferoxyd, zuletzt der Zinkst«ub. 
Zwischen jeder Schicht und am Ende befindet sich ein Asbestpfropf. Das Rohr 
wird in einen Verbrennungsofen so gelegt, daaa das U-Rohr herausragt; es kann 
durch kaltes Wa.s.ser gekühlt werden. Man erhitzt in einem langsamen Strom 
tiookener LaH den Kuk und das Kupferoxyd zum ( blühen, darauf den Zinkstaub, 
diesen aber nur schwach. Nach einer Stunde hat sich alles Quecksilber und über* 
destilliertes Wasser im U-Rohr angesammelt. Das U-Rohr wird abgeschnitten, 
durch einen Luftstrom vom Wa.H.ser l)efreit und gewogen. Man tix*ibt dann aus 
dem eriiitzten Rohr das Quecksilber mitteis eines BlaseiNÜges aus und wägt das 
Bohr nadi dem Erkalten wieder. 



4. Nach Sohamaeher II nnd W. Jang^. 
a) Gravi metrisehes Verfahren. 

1 1 Harn wird in einem ungefähr 2 1 fassenden Kaliglaskol Inn auf dem Dampf- 
bad o<ler auf dem Drahtnetz unter Zusatz von 15 g Kaliumchlorat und UM) ccm 
konzentrierter Salzsäure sofort bis zum Kochen erhitzt, dann unter der Wa.>vser- 
kitmig gekühlt und, wenn die Temperatur von 40 — 50" erreicht ist, mit 50 — 100 ccm 
klarer Zinnchlorürlosung versetzt, so daß diese im t^lx^rschuß ist (Prol)e mit SubÜ- 
matlüsung). Nach 5 Minuten wird durch einen Trichter mit dichtem Asbestfilter 
abgesaugt, mit etwas Wasser nacligewascln n und der Asbest mit dem aufsitzenden 
Quecksilljer und der geringen Menge organischer Substanz in einen etwa * j 1 faftsen- 
den Kolben unter Xaehsj»ülen des Trichters mit etwas Kalilauge gebraclit. Man 
läBt die Kalilaiige einige .Minuten likend einwirken, setzt dann einige Kömchen 
Kaliumchlorat zu, macht mit Salzsäure sauer und erwärmt auf dem Drahtnetz, 
bis Chter weggeht. Dann wird an der Säugpumpe in einen starkwandigen Rund- 
kol Ix'nabgcwmgt und die noch warme, klare Ixisung mit 10 — 20 ccm Zinnehlorür- 
lösung versetzt. Das ausgeschiedene Qtiecksilber wird durch ein mit Goidasbest 
▼ersehenes Kaliglasröhrchen (s. o.) ai>ge.saugt. zuerst mit verdünnter Salzsäure, 
dann niitWa.sser, je dreimal mit AUcohol imd Äther nachgcu iuichen \md im trockenen 
Luftstrom unter selir schwachem Erwärmen gut getrocknet. Nach dem Wägoi 
des RShrchens wüd wieder im trockenen Luftstrom starit geglülit nnd gewogen, 
die Differenz zwischen den beiden Wttgnngen gibt die vorhandene Queoksilber- 
mengc an. 

M K. Zilincr. Wien. klin. Woohensehr. 45. 1889. 28.-32. 1890; Zeitsohr. 
f. anal. Cli. aU. 2ö8. 

*) Zeitschr. f. anal. Cfa. 41. 482. 
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b) Cdorimetriflebes Verfuhren. 

im allgemeinen werden 500 ccm Harn in Arbeit genommen. Be- 
kommt mun später mit Schwefelwasserstoff keine oder fast keine 
Färbung, so ist kein Quecksilber oder weniger als 8,2 dmg HgCl^ 
s 6,1 dmg Hg im Liter Urin enthalten, llan nimmt in diesem Falle 
dann 1 Liter Harn in Arbeit oder dampft ein noch grösseres Quantum 
anf dem Wasserbad, wenn nötig unter Zusatz einiger Gramm Cblor- 
natrium, entsprechend «in. Zu den 500 ccm Harn setzt man 50 ccm 
konzentrierte Salzsäure und etwa 5 g Kaliomchlorat und erhitzt in 
einem Erlenmeyerkolben von ca. 1 Liter Inhalt, bis die Flüssigkeit 
kocht. Der Harn wird daim flüssiger und durch das Chlor hellgelb- 
grün gefärbt. Man lässt auf etwa 80^ abkühlen und setzt ohne Verzug 
zu der heissen Flüssigkeit ca. 12 g Zincum ra^spatum (von E. Merck 
chemisch reiu und vorher geprüft). Wenn die erste stürmische Ein- 
wirkung YorOber ist, setzt man noch weitere 3 g Zincum raspatum zu 
und sieht nun bald die heUe Farbe des Urins wieder dunkler werden 
und sich der ursprünglichen Wieder nähern. Man Iftsst nun, nötigen- 
falls unter zeitweiligem Umschfitteln, zwei Stunden stehen. Der sich 
reichlich entwickelnde Wasserstoff hält die Flüssigkeit so in Bewegung, 
dass alle Teile derselben mit dem am Boden liegenden oder oft auch 
durch den Wasserstoff zum Teil auf die Oberfläche getragenen Zink in 
Berührung kommen, das auf diese Weise rasch alles Quecksilber auf- 
nimmt, so dass sogar das Umschütteln nicht einmal unbedingt nötig ist. 
Nach 2 stunden (wenn es nicht auf 2 — 4 dmg Ilg ankommt, schon 
nach Y2 — ^ Stunde) giesst man die ttberstehende Flüssigkeit ab. Be- 
finden sich noch ZiokteUchen an der Oberfläche, so schttttelt man vor 
dem Abgiessen um, wodurch dieselben von dem anhaftenden Wasaer- 
stofi befreit werden und sich auf den Boden des Kolbens absetzen. 
Man wäscht zweimal durch Dekantieren mit Leitungswasser aus, setzt 
dann etwas verdünnte Kalilauge zu, lässt damit einige Minuten stehen, 
verdüimt mit Wasser, giesst ab und wäscht noch zweimal mit Wasser 
nach. Das zurückbleibende Zinkainalgam mit dem überschüssigen Zink 
übergiesst man nun mit etwa 50 ccm verflünnter Salzsäure, setzt 
etwas Kaliuiuchlorat zu. aclilet darauf, dass die enLstch<'nde Reaktion 
nicht zu heftig wird, und überlässt nun den Kolben, unter den man eine 
ganz kleine Flamme stellen kann, unter einem gut ziehenden Abzug 
sich selbst, bis alles gelöst ist Von Zeit zu Zeit kann man etwas Kalium- 
chlorat zufügen, um sicher immer Chlor im Oberschuss zu haben. Man 
bewirkt so eine raschere Lösung und sorgt dafür, dass sich kein 
metallisches Quecksilber verflüchtigen kann. Zum Schluss erhitzt man 
stärker, setzt einige Siedesteinchen ans porösem Ton zu, um das Chlor 

Ml* 
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besser wegzutreiben, kocht auf und überzeugt sich durch Zusatz von 
ein wenig Salzsäure, dass alles Kaliimichlorat /erstört ist. Man lässt 
wieder auf etwa 70—80*' abkühlen, setzt dann etwa 5 ccni Alkoliol zu, 
kocht damit wieder auf, kühlt unter der Wasserleitung ab und iulit 
die entfärbte LOsimg in ein 100 ccm Kölbchen ein. Man setzt Wasser 
zu, dann einige Kubikzentimeter Schwefelwasserstoffwaaser bis zur 
Bfarke, schüttelt ton und bekommt hier bei Anwesenheit von Queck- 
ulber eine deutlich gelbe bis gelbbraune Färbung. Sehr geringe Fär- 
bungen werden am besten sichtbar, wenn man das Kölbchen auf ein 
Stück weisses Papier stellt. Zur quantitativen Bestimmung füllt man 
10 ccm der Lüsuni^ in eine Coloriineterröhre und vergleicht die Inten- 
sität mit entsprechenden, frisch bereiteten Sublimatvergleiclislüsungcn, 
nmlüpliziert (hei Anwendung von 500 ccm Harn) die gefundene Zahl 
mit 20 und hat so den Gesamtgelialt an Quecksilber in 1 Liter der vor- 
liegenden Hamprobe gefunden. 

Statt der SublimatvergleichslSsnngen kann man ttoeh eine Bfisdrang der 
dr«'i Farbstoffe Janusschwarz. Janusbraun, Janusgclb bonutnil,die man in pleichen 
Mengen mischt, mit Wajtöer verdünnt und gegen «SublimatlSsanc von bestimmtem 
Gehalte, die man mit Sohwcfolwanentoffwaner venetct, oolonmetriMh mnaetst» 



6. Nach Ernst Jäneke*). 

200 com Harn werden mit 10 ccm Sulzsäure tmd 2 gchlorsaurem Kali einige 
Stimdbn auf dem Waaserhade erlützt. dann bis xom naohsfeen Tage stehen ge- 
lanen und in die Lösung ein dicker, 50 cm langer, zu einer steilen Spirale aufge* 
wundcner Kupferdraht gebracht, so datw dieser von der Lösung betieekt ist; der 
Draht Ist vorher atiageglüht und durch Eintauchen in Sal{x»ter8äure von Oxyd 
befreit. Di«' Liisnng erwiinnt nuin einige Stunden auf dem Waw-serliafle. bis sie 
schwach griinUcli wird, man holt ilaini die Spirale heraus, s}»iilt sie mit lieissem 
Wasser ab, txookaet an der Luft und schiebt sie in ein trockenes Reagenzrolff, 
welches man an dem offenen Ende noch o]>erhalb der Spirale, unter Vermeidimg 
stärkerer Erwärmung, zu einer 1 — 2 mm starken Kapillare auszieht. Unten au 
daa Beageoirohr schmilzt man einen kleinen Cilasstab an imd erhitzt die Spirale 
stark yta dem Gebläse, bis sie in das Glas einschmilzt und das an dem Kupfer be- 
findHohe Qvecksilber in die Kapillare überdestilliert, dann zieht man das tUas von 
der Kapillare ab, taucht die Kapillare in ein Reagenzglas, \m Ii lu .s 5 ccm eines Ge> 
misches von 25 ccm verdünnter Salpetersäure von 1,32 spezifischem Gewicht und 
25 ccm verdünnter Schwefelsäure (1,1 spezifisches Gewicht) auf ein Liter Waaaer 
enthält. Diez rsprungene Kapillare zerkleinert man mit einem Glasstab, erwärmt das 
Reagenzglas auf dem Wasserlmd, wobei sich alles Quecksilber löst. Nun füllt man die 
Flü.ssigkeit durch Zerstossen des Bodens des Reagenzglases mit Mnem spitzen Glas» 
Stab in ein kleines 10 — 15 ccm fassendes Wägeglas ut\d spült mit ö ",)iger Kalivmi- 
sulfatlüsung auf etwa 10 ccm nach. Das kleine Wägeglas wird als ein elektro- 
lytischer Trog benutzt, die Kathode bildet ein Golddrant. derselhe wiegt ca. 25 mg 
und hat eine Länge von 18- 20 cm und eine Dicke von 0.1 mm. Er wirtl xnorfach 
zusammengelegt und eine kleine Öse gebildet, mittels weicher er an einem Platin- 
draht angehängt wird. Dieser ist mit dem negativen "Pol einer Batterie von zwei 
Akkumulatoren vi-rbundfu. dir' ^\nodc Mldit ein anderer ]*!af indr,i!it ; um die 
Beriilu-ung der Elektroden während der Elektrolyse unmöglich zu machen, hat 

>) £. Jftneke, Zeiteohr. f. aoal. Gh. 48. 547. 
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man den Anodondralit um ein kleines, un lieiden Seiten offenes GloMrülirclicn ^e- 
wiflikelt, die Kathode befindet sich während der Elektrol3r8e innerhalb de« Röhr- 
chens. Die Elektrolyse wird 24 Stunden in (!anß gelassen, der ( Jolddralit wird 
vorher in einem kleinen Pon^ellantiegel ausgeglüht imd auf einer Js'ernstwage 
gewogen, indem man den Draht an Stelle des kleinen Schälchens an den Woge- 
balken anhängt. Nach der Elektrolyse wird der (iolddraht mit Wasser abge^pillt, 
auf Filtrit ri)ai)ier im Ex.siccator getrocknet unii auf der Nernstwage gewof^en. 
Eventuell kann man den Goldrahmen auch auf einer genauen anah^iHchon Wage 
wagen. Man kann noch 0,01 mg in 2 1 nacliweisoii. Das QuocksilI)er kann noch 
'vom Gk>lddraht abdeetilliert und durch Jod alü Jodc^uecksilber «ichtbar gemacht 
werden. 



6. X^ach P. £. Baascbou und £. HinU^). 

Das Verfahren Ix^niht auf dem Prinzip der Konzcntralionsfällung. indem 
durch Zusatz von Kupfcrsulfat ein größerer Sulfidniederschlag erzeugt wird, der 
den geringen QueolEBilbennilfidniedenchlag mit nir Annofaekrang bringt. 




Fig. 46. 

250 ccni Harn wer*len mit 1,5 2 a KaHumchlorat in 20 ccm konzentrierter 
Salzsäure eine iiaibe Stunde lang gekocht und nach dem Abkülden filtriert. Ein ali- 

Zeiteohr. f. «n»I. Chem. 4t. 172. 1910. 
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quoter Tt-il <i<>s Filtrats wird mit 0,05 g — 0,1 g Kupfersulfat versetzt und 4<J Muiuf^-n 
kalt mit SdiwcfelwasfierMtoff gefüllt. Man lässt den Niederschlag alisitzcn und filtriert 
durch ein Aslicstfilter in ('incin l'orzellansielttrifht+'r. wä^r-Iit viermal mit Schwefel- 
wasaerstof f wasirtT, je diTimal mit Alkohol und Äther aus und saugt mit der Saug 
pumpe lufttrocken. Wähnnid de,s Auswaschen« hält man den Trichter bedeckt. 
Zur T)estillfttion des Sulfidniederachlags Iwnutzt man L)opi>elröhrchcn und zwar 
ein 5 ccm fassendes Wivgerohr, das in ein 16 cm langes l^hiparatrohr hinein piusst. 
In das kleine Rohr wenlen ca. 0,16 g Magnesit gebracht und etwas Asltcst fest 
gestopft. Hierauf kommt eine ca. 8 mm hohe .Schicht von gepulvertem Blei- 
chrouiat. Der ganze Asl)e.stkuehen wird in das kleine Rohr gebracht, der TrielUer 
mit etwas Asb^t sauber gericljeii und dieser gleichfalls in das Röhrehen gegeben, 
nun drückt man das ganze im Röhrchen zusammen. Dieses wird mit Bleichromat 
bis ca. 1,4 cm vor der Öffnung gefüllt, etwas Asljest und eine etwa 1 cm hohe 
Schicht getrookneter Soda und zum Schluss wietler etwas A8l)est darauf gegeben. 
In das grosse Rohr tut man zvent einige Milligramm Kreide und dann daa so 
gefüllte kleine Rohr. 

Mit Hilfe des abgebildeten Apparats (Fig. 4^») wird sodann die Destillation 

durchgeführt. Reim Bt-ginn der Destillation winl die Halft«- der Flamme mit einer 
Ai>iK'8tplatt-»' hedcckt. so dass die erste Kugel und das reine tJleiehromat ca. 5 Minu- 
ten zuerst erhitzt werden, dann werden nur die hinteren 2 cm vom Aufsatz bedeckt 
und zuh'tzt die Platte ynnz ahjronommen imd die Substanz so laimo erwärmt, 
bi^ einige Zvii keine ( lasentwiekeluii^ zu sehen Ist. Um die QueeksillK'rdumute 
in die Kugelkapillare hineinzutreiben, wini wie<ler der Aufsatz teilweise lH>declEt, 
die volle Kriiitzung behält man ciidlicli so lange Ix'i. bis der Magnesit ea. IV 4 eem 
Kohlensaure entwickelt hat. dann wini mit einer Stichflamme die Kapillare bei a 
sugeachmolsen. mit Salz.siiure gefüllt, imd die unterste Kugel vorsichtiu in so '.Mt° 
hei.HBes Was-ser getaucht und .so l)ewegt. dass das gra tisch warze Pidver sieh möglich.st 
in einer Kugel sammelt. Dann bricht nuin ilie Kapillare .so durch, dass eine gerade 
Bnu'lifläche entsteht, daa abgebrochene Rohrende wird nun umgewendet. m> <i las 
die Öffnung in einem Tropfen Wasser zu stehen kommt, welcher in ein Uhr- o<ier 
Objektglas mit Vertiefung getropft worden Lst. Die Quecksilberkugel wird mit Filtrier- 
papier getx-ocknet, und der horizontale Haupt<lurehmesser unter dem Mikroskop 
mit dem Messokular gemessen. Dieser Wert, multipliziert mit dem Vergrössenrngs- 
faktor, gibt den Durchmesser d in Tauaendatoi Millimeter ausgedrückt an. Aus 
folgender Formel ergibt aich dann daa beredmeto Gewicht: 

P=i. 13,551 (j^) mg H« 
7. 2^ach C. Siebertl). 

Tn einer sorgfältig gereinigten Abdampfschale werden der abgemessenen 
Menge Harn 15 % des Volumens rauchende Salpetersäure zugesetzt. Unter be- 
hutsamem Umrühren laset man» zunächst ohne m erw&rmen, die nun Teil etwas 
stürmische Henkt ioii sich volhiehcn. Hierauf erwärmt man das (Icmisch. l)ei 
kleineren Mengen auf dem Waaaerbade, bei grösseren über freier Flamme, bis es 
auf ein Drittel eingeengt ist. Soigföitig ist durch Öfteres Umrühren tn verbäten, 
dass sich nicht an der Wand der Schale sal|X'tej saure Salze ansetzen, die bei trorkeneni 
Erhitzen derselben zu Quecksilberverlusten fülircn könnten. Nach dem Einengen 
gieast man die Flüssigkeit unter wiederholtem Nachspülen der Abdampfschale in einen 
langhalsiL'en. etwa I 1 .."> 1 fas.'*enden Koll)en aus .Jenaer < Ilas. dessen Hals man zweck- 
mässig mit dicker Asijcstpappe umgibt, engt dann die Flüssigkeit über freier Flamme 
noch weiter, bis auf 100 ccm ein. In den Kolben, der schräg in ein Stativ gespannt 
ist. lässf man dann aus einem Schütteltrichter imter vorsichtigem Erhitzen von 
Zeit zu Zeit etwas von dem Ucmlnch aus \^ rauchender Salpetersäure und kon- 

1) Biochem. Zeitsohr. tt. 328. 1910. 
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zentrierter Schwefelsäure zufliessen. Der Zusatz der Säuremischung erfolgt so 
lange, bis auch i>oi weiterem Erhitzen die Flüs^ijfkeit farblos bleibt und sich 
nicht mehr braun färbt. Man erhitzt dann die Mischung noch weiter über 
freier Flamme, um die überschüssige Schwefel- und Salpetersäure zu ver- 

i'ajzen. Als Brenner benutzt man beim Erhitzen am besten einen mittleren 
Teclubrenner mit Pilzauf aatz. X>urohaus zu yermeiden ist es, dass die Flamme in 
direkte Beröhmng mit der Glaswand kommt, da sonst leicht durch Überhitzen 
der Ränder QuecksilLt rvcrluste eintreten können. Nachdem die Scliwefelsäuro 
zum srÖBBten Teil abgerauoht ist, wird der Rückstand unter AbküiUon vorsichtig 
mit aestOHerten Wasser ▼erdfiifnt und noeh eine Zeitlanp^ gekocht, xm die letzten 
Reste der Salpeter- und salpetrigen Säure zu verjagen. Jetzt wirf! vorsielitii; 
unter Wasserkühlung starke Anunonialdösung (Ammon. cau^^tic. triplex) hinzu- 
gefügt, so lange, bis ein Tropfen des Gemisches blaues lAelanoi(l])a} i>t nfent mohr 
rötet. Hierauf säuert man die T/)sunL' uicdcr vorsiclitii: mit konzentrierter Salz- 
säure an (Rötung von blauem Lackmoidpanier). Um die »Silicate, die durch das 
Kochen mit den starken Sftmen aus den benutaEtm Gläsern in Freiheit gesetst 
wurden und sich in Ammoniak lösen, zur vollständigen AiissoheichmL' zu bringen» 
hält man die saizsaure Lösung noch etwa 20 Minuten im Kochen und ISsst rie 
dann 24 Stunden stdmn. Naon dieser Zeit wird die f1fissi|;k«t in einem Erlen- 
meyerkollx-'n filtriert mid das Filter vorsirlitiff mit lieis.'^ein \Vasser aiisjiewn.Hchen. 

Durch das massig angewärmte i^ütrat leitet man dann etwa 20 Minuten 
einen Schwefelwasserstoffstrom. Die klare Flfissigkeit färbt sieh non «onAoluit 
gell), dann fällt das Sehwefelquecksin>er in feinen Floekon nus. Ist sehr wenig 
Quecksilljer in der Flüssigkeit, so konunt es gar nielit zur Ausscheidung von Scliwefül- 
quccksillier, sondem die kleine Menge bieilit kolloidal gelöst, was sich durch die 
Gelbfärbung zu erkennen gibt. In jedem Fall wird die FliissiL;ki it narli Einleiten 
des Schwefelwasserstoffs weiter erwärmt, wobei auch da-s kolluidale .Scliwefel- 
quecksilber zum Ausfallen gebracht wird, denn die Färbung der I^img vor- 
schwiiulot. Man setzt das Erwärmen bis zur vollständigen Vertreibung des Schwe- 
felwasserstotfcs fort, d. h. bis ein ül>er den Koll»en gehaltenes, angefeuchtetes 
Bleiacetatpapier sieh nicht mehr bräimt. 

Xaehdem man den Xiederselilag gut hat alwitzen lassen, filtriert man dio 
Flüssigkeit mittels einer Saugpumpe durch einen gewogenen CJooclitiegel, auf 
dessen Boden sich eine Schicht gut gereinigten und gut gezupften xVsbestos be> 
findet. Man wäscht mit kaltem . d an n mit hfiinnom destiuiertom Wasser und nrhlirms- 
lieh mit 96 Alkohol gut nai h. 

Der in dem Goochtiegn befindliche Niederschlag ist mehr oder minder mit 
ausgefallenem Schwefel verunreinigt. Durch Extraktion des Xie<ierschlape8 mit 
Schwefelkohlenstoff entfernt man densellx'n. Xach l>eendcter Extraktion winl 
der überschüssige Schwefelkohlenstoff mit der Wasserstrahlpumpe abgesaugt 
und der Tiegel mit Alkohol und dann mit Äther nachgewjwchen. Der Tiegel wird 
dann bei einer Temperatur von 100 — 110° getrocknet und nach völligem Erkalten 
im Ex.siccator gewogen. Die Fehler sollen sioh ,,xnneilialb der somm normaler- 
weise vorhandenen** WfigefelUer bew^n. 

8. Nach P. Farup^). 

Die Tagesmenge oder ein aliquoter Teil derselben, z. B. 1 Liter Harn, 
wird nach Znsatz von 3—4 ccm konzentrierter Salzsäure in einem ge- 
räumigen und starkwandigen, mit kurzem aufsteigendem Kühler oder 
bequemer mit mnem 50 cm langen Glasrobr versehenen Kolben auf dem 

*) P. Farup, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 44. 272. 1900. — O. Ratner, 
Arch. f. Derm. u. Svph. 91. 271. 190S. - Schuhmacher u. W. I,. June, Arch. 
f. exp. Path. u. Pliarm. 48. 138. - W. Becker, Pharm. Ztg. ö4. 987. 1910. 
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Wasserbade auf 70 — 80^ erwärmt, alsdann etwa 6 g Zinkstaub zugesetzt 
und 2 Minuten tQchtig geschüttelt Nach Erkalten und Absetzen wird 
die leicht getrttbte Flüssigkeit durch eine nicht zn dünne, voiher an 
die l'iltrierscheibe fest angesaugte Schicht von Seidenasbest mittels der 

Wasserstrahlpumpe filtriert Die untere Fläche der Asbestschicht darf 
nach beendetem Filtrieren nicht durch mitgesaugtes Metallpulver grau 

gefärbt, sondern muss vollständig weiss sein. Der Asbest mit an- 
haftendem Ziiilcstaub wird jetzt wieder in den grossen Kolb<'}i, av(» sich 
die Ilauptnicnge des Ziiikpulvers befindet, quantitativ hiiKMiiu'' inacht. 
Die an rlen Wänden des Trichters festhaftenden .\b'tallteilchi"ii \v<'rd<'u 
mit dem Einführen von 80 ccm verdünnter Salzsäure (^konzentrierte 
Säure und Wasser zu gleichen TeHm) nachgespült Nach weiterem 
Zusatz Ton 8 g in Wasser gelöstem (1) chlorsanrem Kalium wird der 
wieder mit aufsteigendem Köhler versehene Kolben auf das Wasserbad 
bis zur vollständigen Lösung des Inhalts gebracht Nach Erkalten wird 
die L<)sung durch Ilartfilter in einen kleinen, etwa 200 ccm fassenden 
Kolben filtriert, das durch Chlor grüngefärbte Filtrat auf 60^ erwärmt 
und mit frisch bereiteter Zinnchlorürlnsung Cberoitet durch Kochen von 
überschüssigem Zimi mit konzentrierter ^alzsäiiro und Filtrieren durch 
gehärtetes Filter) (15 — 20 ccm) im l berschuss oder bis zum v<»lligen 
Verschwinden der grünen Farbe versetzt. Das Quecksilber fällt nun 
in feinen, die Flüssigkeit gräulich trübenden Kügelchen aus. Nach 
Erkalten auf etwa 40^ filtriert man endlich durch das Filtrieramal» 
gamierröhrchen, welches ans einem gewöhnlichen Soxlethschen Reduk- 
tionsrohr (für Zu<^eranalyse) besteht und unten etwas Sddenasbest, 
dann eine 10 mm hohe Schicht GoMasbest entliält; letzteren noch 
körniges Ciold beizumischen ist überflüssig, denn der weit grösste T« il 
des Quecksilbers wird sicherlich mechanisch, nicht durch die Amal- 
gamierung feslcelialten ih;. u.\ Nach beendeter Filtration - das Filtrat 
darf nicht die geringste .Spur einer Trübung zeigen ■ - wird je dreimal 
mit verdüimter Salzsäure (1^ — 5), Wasser i bis zum Verschwinden der 
Cl-Reaktionj, Alkohol und Äther gewaschen, da.s Saugen nach 10 .\liuuleu 
fortgesetzt, und zuletzt während 26—30 Minuten trockene Luft bis 
zur Gewichtskonstanz durch das Rohr geleitet Es geschieht diese 
Durchleitung in der Richtung gegen den verjüngten Teil des Röhrchens. 
Bei der einzelnen Analyse wird von dem Goldasbest nur eine Schicht 
von 1—2 mm grau gefärbt. Eventuell mit dem Luflstrom verdampfendes 
Quecksilber muss deimiach eine dicke Sc hiebt noch unamalgamierten 
Goldasbest durchstreichen, welche es festliält, so dass Verluste während 
des Trocknejis nicht zu lu'fürchten sind. Es ist ratsam bei dieser 
wie bei den anderen Mclhuden — für die quantitative lU-slnnmung den 
Glühveriust und nicht die blosse Zunahme der Anialgamierröhrchen 



Digitized by Google 



Araen. 



1427 



bei der Filtration als das Massgebende anzusehen. Man vertreibt also 
das Quecksilber durch starkes Erhitzen im Luftstrom, wägt wieder: die 
DÜferenz entspricht dann der Quecksilbennenge. 

Nach Olga Ratner muss der Asbest, damit er bnuidibar wird« 
80 lange mit konzentrierter Salzsäure snagekocht werden, bis die zuletzt 
▼erwendete Salzsäure auf- einem Uhrglas Terdampft kdnen Rückstand 
melir binterlSsst -Den Goldasbest stellt man nach Schumacher 
und Jung dar (9. o.). 

Wie Bürgi und seinen Schtllem hat sich auch mir bei Kontroll- 
untersuchungen die Farupsche Methode gut bewährt 

Besfigliofa weiterer Kcstinmuingsmethoden sei noch vorwiesen aiif: Esch- 
baum, Deutsche med, Wochensoiir. 190Ü. Nr. 3. Malkes, Chem.-Ztg. 24. 816. 
Hoehnel, !Pharmaz. Zeitung 1900. 120. A. Arohetti, Phaimaz. Zeitung 46. 1. 
M.Lehmann. clxiKlii S. 209. Xfz. fhenda S. f»2C. Vignou, Compt. rend. 116. 
684 und 128. 613. K. Enoch» ZciUckr. f. öffeutl. Chem. 18. 307. W. Becker, 
Phann. Ztg. o4. 787. 1910. K. Stich, ebenda 833. K. Boening, Chem.-Ztg. 
83. 871. 1909. K Bardaoh, ebenda 431. 



2. Arsen^). 

A. Vorkommen. Die Ausscheidang des Arsens verläuft nach 
innerlicher Darreichung ausserordentlich langsam (Severi, Alm- 
kvist TL Welander, Bloemendal, Cloetta). Die Aus- 
scheidung entspricht nach Cloetta ungeEüir 8— 14f>/o der Einfuhr; ein 
Teil des Arsens wird im Korper angehäuft, speziell in der Leber. Ein 
Teil des im Harn ausgeschiedenen Arsens geht nach Zusatz von Natrium- 
carbonat und Eindampfen in Alkohol über, namentlich nach längerer 
Darroichmip von Arsen ; nach Salkowski handelt es sich hierbei um 
organisch gebundenes Arsen, während das ioni.siertx' Arsen sich 
im iSiedcrschlag befindet Ausserdem erscheint ein Teil des Arsens 
im Kot und in der Milch. 



^) Literatur zu Arsen. P. Brouardel u. G. Pouohet, Ann. d'hygiöne 
[3]. 14. 73. 1885. - B. Gosio, Ber. d. deutsch, ohem. Genellsch. 25. Ref. 34«. 
1892. — A. St'veri, Ann. di chim. e di Farm. 18. :V.\. 1S5)3. — D. Soh. rl.at- 
eeheff, Vierteljahrsachr. f. ger. Med. [3]. 19. 233. lUUU. - Almkvist ui.d 
E. Welander, Nord. med. Ark. 1900. Nr. 21. — P. Biginelli, Rendioonti 
della Accad. dei lincci Humn [ö]. f. Serie 2. 1900. — R. Abel u. P. Bnkm- 
berg, Zeitachr, f. Hvg. ^i. 449. 1900. — A. Hef f ter. Ergebn. d. Phvsiol. 2. L 
115. 1903. (TonltgKohe kritinche übendeht), — A. Reffter, Aroh. mtem. de 

{hannacodynamie 15. 399. 19<),">. - C. l>ockoniann, Zoitschr f. anu«*w. Ohem. 
8. 416. 1905. Biochem. Ztschr. 35, 478. 1910. — C. J. Buoura, Zeitschr. f. 
exp. B»thol. u. Ther. 4. 399. 1907. — M. Oloetts, Aroh. f. exp. Fathol. und 
Pharm. 54. 196. 1900. — F. P. Treadwoll, Ix-hrb. d. analyt. Chem. 1. 188. 
1907. — H. Wefors -Bettink, Pharmac. Weekbi. 45. 377. 1908. — E.\Volan. 
der, Areh. f. Dem. n. Syph. 89. 31. 1908. — E. Salkowski, Zeiftsohr. f. phy. 
Biol. Chem. 56. 9.'). 1908. - W. A. Mcrkuriow. Wiener klin. Wochcnsnhr. £5. 
m. 1912. — A. Hüidusohka u. Th. Biuohy, Apoth,-Ztg. 146. 1911. 
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Xnfli Mcrkuriew. Die Arsonausschridunc dauert hei intravonöst-r Injektion 
von Salvaisan 9 — 16 Tage, bei intramuskulärer Applikation etwa 25 Tage. Die 
StftrkB und Dauer der Aunoh^uug steht in keiner Beoehung rar angewandten 
Doris. . Bei Rdnjektionen ist die Aussdheidung vermehrt und veriangut. 

B. Kigenschaften: 

1. Alle Arsenverbindungen werden in saurer Lösung durch oascie- 
rendeii Wasserstoff zu Arsenwasserstoff reduziert Z. B. 

As, O, -f 6H( = 2 AsH, + 8 H,0. 

Leitet man den Arsenwasserstoff durch eine mit Wasserstoff ge- 
füllte glühende Glasröhre, so zerfällt er in Wasserstoff und metallisches 
Arsen, wdches sich in Form eines braunschwarzen Spiegels kurz hinter 

der Erhitzungsstelle an der Röhrenwandung ansetzt. Man kann so noch 
bis zu 0,00025 mg As mit Sicherheit nachweisen (Marsh sehe Probe). 
Der Spiegel, erhitzt, verbrennt unter Ei\t\vicklung von Knoblauchgeruch 
zu AS0O3. das sich an den kälteren Stellen der Röhre in diamant- 
glänzeuden OktaoiU'rn ansetzt. 

2. Scliwt.-fchviLsscistuff erzeugt 

at in .sauren Lösungen der Arsenite eine Fällung von gelbem 
flockigem Arsentrisulfid, löslich in Alkalien, Ammoniak und Schwefel- 
alkalien. 

2 AsGJ, + 8H,S = AssS, + 6Ha 

Konzentrierte Salpetersäure oxydiert das Arsentrisulüd zu Arsen- 
sfturo und Schwefelsäure. 

b) in sauren Lösungen von Arseniaten zunächst eine TtQbung, 
indem die Arsensäure unter Abscheidung von Schwefel allmählich zu 
arseniger Säure reduziert wird, dann Fällung von Arsentrisulfid: 

H, AsO^ + HgS = H, As Og + S + Hj O 
2H3 AsO., + 3H2S = AP2S3 + 6H2O. 

3. Magncsiumchiohd bei Gegenwart von Ammoniak und Salmiak 

erzeugt 

a) in Arsautlösungen keine Fällung, 

b) in Arseniatlüsungen eine weisse krystallinische Fällung von 
Ammoniummagnesiumarseniat, in Ammoniak unlöslich. 

NaHj AsO^ + MgCl, + N H, = (N H^) Mg AaO^ -f 2^&Ci 

Durch Glühen geht es in Magnesiumpyroarseniat über. 

2(NH,)MgAsO, = Mg2 As.^07 -}- 2NH8 -f- HgO. 

Die Magnesianiixtur wird bereitet durch Lösen von 55 g Magnesium- 
chlorid. 70 g Ammoniak in 650 ccm Wasser und Auffüllen dieser 
Lösung nüt Ammomak i^^jpez. Gewicht 0,96) auf 1 Liter. 
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4. Arsenverbindungea weiden durch kolloidales Eisen- 
hydrozyd gefällt 

5. Wird arsenige Säure in lO^/oiger Salzsäure mit Schwefelwasaer- 
fttoffwasser Tenetzt und das gleiche Volumen Äther hinzugeffigt, hierauf 

das r.anzc kräftig durchgeschüttelt, SO scheidet sich an der Grenzfläche 
beider Flüssigkeiten Schwefelarscn augenblicklich ab. Setzt man dem 
Athrr noch Alkohol zw, so rollt sich das Schwefolars^ zusammen 
und schlägt sich in leicht kenntlichen Flocken nieder. 

Hat man es mit Arsensäure zu tun, so setzt man statt Schwcfol- 
wasscrstoffwasser Thinossigsäure und dann Äther zu. Während aber 
bei arsenicpr Säur(i <ier NiedersrhUi^ sich fast aucfnhlicklirh ausscheidet, 
muss man bei .\rseii^;äure mindestens 20 Minuten warten. 

G. Arsentrichlurid ist flüchtig, nuinuntlich beim Erhitzen seiner 
gesättigten Salzsäuren Lösung. 

7. Gewisse Schimmelpilze, z.. B. Penicilliuni brevicaule (zu beziehen 
v<m Krals bakteriologischem Ijaboratoriom in Prag) oder Burotivm 
herbavorum« entwickeln ans Aisenverbindongen ein stark und charak- 
teristisch riechendes Gas, venniitlich Diäthylaisin (C2H5)2A8H. 

C. Nachweis. Der Nachweis wird meist nach B. 1. geführt. 
Die verschiedenen Verfahren unterscheiden sich durch die Art der Zer- 
störung der organischen Substanz, die älteren Methoden erreichen diese 
nach Fresenius mit Kaliumchlorat und Salzsaure, die neueren, z. B. 
die von Salkowski und Lockemann, mit konzentrierten Säuren. 

I. Zerstörnng der organischen Substans. 

1. Nach Fresenius mit Kaliumchlorat und Salzsaure. 

Der mit Sorla alkalisch gemachte imd eingedampfte Harn wird in 
einem mit iSteigrolir versehenen Kolben mit 50 ccm konzentrierter Salz- 
säure auf dem Wasserbade erhitzt und langsam dazu aus einem Tropf- 
trichter konzentrierte Kaliumchloratlösung zufliessen gelassen, bis die 
Masse hellgrau geworden ist Nach dem Eikalten verdrängt m^n das 
Qberschüssige Chlor dnrch Kohlensänre, rerdfinnt mit Wasser, filtriert und 
sättigt das auf 50 — 70*^ erwärmte Filtrat mit Schwefelwasserstoff, filtriert 
nach 12 Stunden und wäscht den Niedersphlag zuerst mit Schwefel- 
wasserstoff mid Inst Ilm dann mit heisscm gelbem Schwefelammon, das 
mit Ammnniak verdünnt i.st, und endlich mit verdünntem .\mrnoiiiak. 
Das Filtrat dampft man in einer St haie zur Trf)<:kne und behandelt den 
Rückstand so • lange mit rauchender .Salpetersiuire, bis er nach dem 
Eindampfen nicht mehr braun erscheint. Der Rückstand wird zur Ent- 
fernung der Salpetersäure mit konzentrierter Schwefdsäuze bis zum 
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Entweichen weisser Dämpfe erMtst, dann mit Wasser Terdflimt und 
wiederum mit soviel Wasser versetzt, dass die Lösung etwa I60/0 
Schwefels&ore enthalt 

2. Schinelzverfahren. Nach E. S alko wsk i 

Der bei neutraler Reaktion eingedampfte Harn Avirri mit ca. 150 cciii 
Alkohol extrahiert, filtriert, der cingedunstete Alkoholauszug heiss mit 
12 — 15 ccm Salj>etersäure übergössen und eingedanijift. iJer n<nierli(he 
Rü(k.>taiid wird unter Zusatz von Pottasche in Wasser gelöst und in 
einer Platinschale auf dem Wasserbad auf ein kleines Volumen einge- 
dampft, mit 15 g Salpetermischung (2 KNO3 : 1 KgCOj) geschmolzen. Das 
Filtrat der in Wasser gelösten Schmelze wird nach dem Ana&uem mit 
verdünnter Schwefelsäure gekocht, eingedampft, mit Alkohol ge&llt, 
die alkoholische Lösung ahfiltriert, eingedampft, der Rückstand mit 
Wasser in den K j e 1 d a h 1 - Kolben gebracht, mit 8 — 10 ccm konz. 
Schwefelsäure eine Stunde erhitzt und nach dein Verdünnen mit Wasser 
die schwefelsaure Lösung in den Marsh sehen Apparat gebracht 

3. 8&ureverMu«n. Kadi E. Salkowski. 

Man kann auch verfahren wie bei A. Neu mann 9 Veraschung 
auf nassem Wege-}, nur empfiehlt es sich, eventuell nicht den einge- 
dampften Harn seihst zn oxydieren, sondern den Ahdampfongsrückstand 
des Alkoholanszugs, ferner statt Salpetersäure von l,4o/o solche von 
l,48o/o anzuwenden und zwar zunächst nicht im Gemisch mit Schwefel- 
säure, sondern für sich allein, indem man 15 ccm oder mehr derselben 
portionsweise direkt in die noch lieisse Schale giesst (,,Voroxy<lation"). 
10 ccm Sclnvefclsänro werden erst nachträglich /.iit^csotzt, nachdem 
die salpetersaure Liismig in den Koilieii g<'l)racht ist; dann wird nicht 
ein (ieniisch der beiden Säuren zutrujtfen geia^ssen. sondern nur einige- 
mal mit der Pipette je <^cm Salpetersäure von 1,48*^,0 hinzugesetzt. — 
Die Erhitzung ist fortzosetEon (2 Stunden), bis die Fltissigkeit ganz 
klar ist Bei der Bestimmung ist darauf zu achten, dass weder Salpeter- 
säure und Nitrate noch Schwefelwasserstoff anwesend sind. Auch mir 
hat sich bei Nachuntersuchungen dieses Säureverfahren bewährt Man 
vergleiche auch das folgende Verfahren von Lockemann. 

4. Nach G. Locke ni a n n. 

( Locke m a n n nnd M. P a u c k e ^) haben die A d s o r j) t i o n 
von A r s c n V e r b i n (1 u n g e n <1 u r c h E i s e n Ii y d r o x y d (s. B. 4 ) 

') Zcitschr. f. physiol. Clieinie. 50. 95. 

-] V. Cr Oll er und l\ Sei ig mann, Deutsehe med. Wochonachr. 33, 
W6. l!M>7. 

>) KoUoid-Zeitachr. 8. 273. 
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untersucht und pofunden, dass Eisenhydroxyd beim Fällon am besten 
in aminoniakalischer Lösung in der Kälte und mit möglichst geringem 
Gberschuss bis etwa 10 mg Arsen in 100 ccm quantitativ adsorbiert. 
Bei höherem Arsengehalt steigt die Adsorption mit wachsenden Eisen- 
hydroxydmengen gesetzmässig bis zu einer gewissen Grenze und nimmt 
dann auch bei grosser Vermehrung des Hydroxyds nicht mehr erheblich 
zu; der in der Lösung verbleibende Arsenrest lässt sich nach dem Fil- 
trieren durch wenig Eiseuhydroxyd ausfällen. Hierauf hat G. Locke- 
mann ein Verfahren angebaut für den Nachweis kleiner 
Arsenmengen im Harn^), bei dem nur geringe Säuremengen, da^ 
gegen grössere Mengen von Salzen, die sich verhältnismftssig leicht 
gänzlich von Arsen befreien lassen, znr Verwendung kommen. 

a) Reinigung und Prüfung der Chemikalien. Die für 
dieses SaljKitersf linu-lzverfaliren erfordorlirhcn Säuron, Scluvof'lsäure 
und rauchende S,ilj>ctersäure, erweisen sich in den hier in Betracht 
kommenden Mengen (einige Kubikzentimeter), wenn man die reinsten 
Kahl bäum sehen Mpaiate verwendet, meistens Ha anenfrei. Die 
Schwefelsäure prüft man, indem man sie in etwa 20o/Diger liösnng in 
den Marshschen Apparat (s. u. S. 1435) bringt und zwar mindestens in 
solchen ^fongen, wie sie für die einzelnen T^ntersuchungeu zur Vorwondung 
konmion. Die raucliendo Salpetersäure ist natürlich ohne weitorvs zur 
Prüfung im Marshschen Appaiat nicht zu gebrauchen. Eine gemessene 
Menge 20 ccm) wird mit etwa lOo/oiger konzentrierter Schwefel- 
säure vcnnischt und in einer Porzellanschale auf dem Wasserbad (mit 
Porzellanringen) vorsichtig abg(Hlarnpft. Die Erhitzung wird so lange 
fortgesetzt. Iiis eino Tüpfelpr')lH' des Rückstiuidos mit Diphenylamin- 
schwefelsäure (1 Teil 1 )ipbenylaTiün in 100 Teilen konzentrierter Schwofer- 
säure) keine Blaufärbung mehr ergibt. Bei diesem Verdunsten der 
Salpetersaure ist zwar das Entweichen sehr geringer Arsenmengen nicht 
ganz ausgeschlossen, doch bleibt der grössere Teil im Rückstand, und 
ausserdem herrschen hier dieselben Bedingungen wie bei dem Zer- 
st()rungsv('rfahren selbst, so das^? das Prüfungsergebnis den tatsächlichen 
Verhältnissen entspricht. Der Abdampfrückstand (Schwefelsäure) wird, 
mit Wasser verdfiimt, im Marshschen Apparat geprüft. Die Nitrate 
von Katrium und Kalium enthalten meistens Spuren von Arsen, die sich 
nach dem Eisenföllungsverfahren nachweisen lassen. In neuerer Zeit 
liefert allerdings die Finna Kahl bäum auch Präparate, die sich in 
den hier in Betraciit kommenden Moncon als arsorifrei erweisen. Jedoch 
ist es inuuer ratsam wler bei genauen Versuchen notwendig, sich selbst 
7on der Arsenfreiheit zu überzeugen, da auf irgend eine unkontrolliert 
bare Weise gerinii^e Verunreinigungen hineingeraten sein könntmk. Die 
Reinigung der Nif rate, wie die anderer neutraler Salze von Arsen ge- 
schieht auf rinuiil der Fällunp von Eiseuhydroxyd in ihren abgekühlten 
Lösungen. Das Arsen wird auf diese Weise durch die Adsorptions- 

Koohem. Zutaehr. K. 478. 
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Wirkung des Eiseiihydroxyd aus der Lösung entfernt Hierzu ist eine 
Eisenlösnng und eine Ammoniaklösung von bestimmtem Gehalt nötig. 

Vom Eisenammoniakalaun ( FeNH4(S04)2 . 12H2O) w^en 226 g (genau 

225,6 g) mit destilliertem Wasser zu 1 1 golost ; 1 rem dieser Lösung 
entspricht 50 mg Fe( 011)3, oder 10 ccm cnts|)re( hcii 0,5 g l\'(011)3. 
Nimmt man das reinste Kahl bäum sehe Präparat, so ist in 20 ccm 
einer derartigen Lösung kein Arsen nachzuweisen. Die Ammoniak- 
lösung wird in der Weise hergestellt, dass man eine lOo/oige Lösung 
auf das 4 fache verdünnt, so dass man eine Lösung von zirka 2,öo/o 
NH3 = 1,47 n erhält. Afan prüft durch Titration mit Normalsänre 
(Lackmus oder Methylorange als Indikator); wenn 10 ccm Ammoniak- 
lösung zirka 14,5 ccm (zwischen 14 und 15 ccm) 1-n-Säure verbrauchen, 
80 ist die Lösung richtig eingestellt Da nun die Ammoniaklösungen 
durchweg auch einen gewissen Arsengehalt haben, so ist es ratsam, 
entweder die ursprfingliche Ammoniaklösung zunächst längere Zeit mit 
■frisch gef;illt(Mn, ausgewaschenem Eisenhydroxyd m schütteln odor die 
(lebrauchsliisung dauernd über einer gewissen Menge Eis<Mihydroxyd 
aufzubewubreu, wobei die Flasche von Zeit zu Zeit umzuschüttcln und 
die jedesmal zu verwendende Menge Ammoniaklösung zunächst zu 
filtrieren ist. Zur Prüfung der Ammoniaklösung verdiunpft man ein 
bestimmtes Volumen auf dem Wasserbade nicht ganz zur Trockne; 
der Rückstand wird mit etwas verdünnter Schwefelsäure aufgenommen 
und in den Marsh sehen Apparat gebracht. Diese Eisen- und Ammo- 
niaklösungen werden auch für die Abscheidung des Arsens zum Nach* 
weis und zu seiner Bestimmung benutzt 

Die Reinigung des Natrium- und Kaliumnitrats führt man nun in 
der Weise au^;, <lnss man diese Salze in Wasser Inst, zum Beispiel 500 g 
NaNO.. in GöO ccm, 500 g KNO3 in 3 1 Wasser, zu <len Lrisungen je 
eine bestimmte Menge E^senlösung zum Beispiel 25 ccm hinzufügt und 
sie unter Umrühren in Eis auf etwa &^ abkühlt In der Kälte wird 
dann durch Zusatz des gleichen Volumens Ammoniaklösung das Eisen- 
hydroxyd ausgefällt und nach kurzem Stehen durch ein Faltenfilier 
filtriert. Das Kilt<'r wird in ulei( Iht Weise, aber nur mit 10 ccm lli^eti 
und Aninioniaklrisung behandelt. Dieser /.weite Eiseiihyilroxydnii derschlag 
dienl zur Prüfung, ob die Salpeterlösungen nunmelu" »irsenfn-'i sind. Er 
wird auf dem Filter mit kaltem Wasser ausgewaschen, bis das ab- 
laufende Waschwasser mit Dipheaylaminschwefelsäure bei der Tüpfel- 
probe auf Porzellan keine Blaufärbung mehr gibt Das Eisenhydroxyd 
wird sodann in etwa 25 ccm heisser 20"oicer Schwefelsäure gelrsl, 
und diese Lösung wird nach dem Abkühlen im M a r s h sehen Apparat 
geprüft. Sollte bei dieser Kontrolle noch Arsen gefunden w*erden, so 
mfissten die Salpeterlösungen noch einmal mit einer entsprechenden 
Menge Eisen- und Ammoniaklösung behandelt werden, bis die letzte 
Kontrolle die Arsenfreiheit erweist. Die Fällung des Eisenhydroxyds 
kaiui niai» .tin h bei gew<"»htdicher Temperatur ausführen, dorh wird die 
Adsorptionswirkujig durch die Eiskühlung noch gesteigert. Die auf 
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diese Weise gereinigten und geprüften Salpett rlösungen werden nun teils 
als Lösungen aufl)eualirt (etwa zur Hälftoi. teils zur Gewinnung der 
festen Salze eingedampft. Durch Bestimmung des spezifischen Gewichts 
kann man leicht den Salzgehalt der durch die Ueiuiguiigsmethüde etwas 
TerdQimteii Losungen erfahrea. Ist man den hier gemachten Erfohnmgen 
gefolgt, so wild man durch Vermischen Äquivalenter Lösungsmengen 
(etwa der Hälfte der beiden Lösungen) eine L<)sung von etwa 28o/o 
Natriumkaliumnitrat erhalten. Die anderen Hälften der Lösungen engt 
man in ^Schalen auf dem Wasscrhad ein, bis der gnisste T<'il dfs Salzes 
ausgeschieden ist. i\'ach dem Erkalten trocknet man das Salz an der 
Luft aof mehrfachen Lagen Fliesspapier und mischt gleiche Teile mit- 
einander. Dieses Salzgemisch wird in einer Palverflasche aufbewahrt, 
um ftlr die Salpeterschmelze verwendet zu werden. 

b"^ Das Zerstörungsverfahren besteht in der ßehandlung 
der organi-schen Substanz mit einigen Kubikzentimetern eines Gemisches 
von 9 Teilen rauchender Salpetersäure und 1 Teil konzentrierter Schwefel- 
säure (Säurebehandlung) und der Schmelze mit Natriumkaliumnitrat 
(Salpeterschmelze). Dadurch wird alle organische Substanz vollständig 
zerstört, das heisst in organiselie Alkiilisal/e (Karbonat, Sulfat, Phos- 
phat usw. I übergeführt und auch alles Arsen in Alkali a r s e n i a t 
verwandelt, das sich aus der wässerigen Lösung dann durch Eisen- 
hydroxyd quantitativ jßUlen lässt Zu der Salpeterscbmelse verwendet 
man am vorteilhaftesten eine Schale oder einen Tiegel aus Platin. 

Der Harn (in einzelnen Proben oder die ganze Tagesmenge) wird 
entweder mit 10— 15o/o seines Volumens von der oben beschriebenen 
Salpeferlösung (28oo fXaKlNO.j) oder mit 2.5^ 3.5o.) festem Aatrium- 
kaliumnitrat versetzt und dann in einer nicht zu grossen Porzellanschale 
unter wiederholtem Nachfüllen auf dem Wasserbade eingedampft Der 
Abdampfnngsrücintand wird nach und nach mit einem Gemisch von 
9 Teilen rauchender Salpetersäure und einem Teil konzentrierter 
Schwefelsäure behandelt, und zwar fügt man tropfenweise unter mög- 
lichst gleiclnnässiger Verteilung so viel hinzu, dass im ganzen etwa 
l^.o der Ilarnmenge, aber nicht unter 5 ccni gebraucht werden, ilan 
erhält dann einen gelbbraunen Rückstand, der in der Art mit Salpeter 
geschmolzen wird, dass man in einer Sdiale oder einem Tiegel 
aus Platin oder Por?:ellan zunächst 5—10 g gereinigtes Kaliunmatrium- 
nitrat mit mötglichst klein<>r Flamme zum Schmelzen bringt und dann 
den eventuell angefeuchteten Abdampfrückstand von der Säurebehand- 
lung in kldnen Portionen mit einem Platinspatel einträgt. 

c) Zur Abscheidnng des Arsens aus der Zerstörungs- 
mas s e verföhrt man folgcndermassen : Die Salpeterschmelzo wird 
mit Wasser in ein Becherglas c^ehracht 'hat man ein Platingefäss 
für die S( hmelze verwendet, so setzt man dieses am besten noch heiss 
in kaltes Wasser, die erstarrende Schmelze löst sich dann leicht von 
der Wandung ab) und unter Erwärmen gelöst Dabei fügt man unter 
Umrfihren allmählich aus einem Messzylinder verdünnte (20<yo) Schwefel- 
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s&nre hinzu, so lange als sich noch Kohlensäore und Stickstoffoxyde 
entwickehi; man prüft mit einem Tropfen auf Lackmuspapier und setzt 

so viel Säure hinzu, dass die Reaktion schwach sauer bleibt. Sind 
dann all«» Gase unter Erhitzen ausgotricbon, so liLsst man erkalt<^n, fügt 
einige Tropfen Methylorange hinzu und neutralisiert die L<»sung mit 
Ainmomak. Maji lässt dann von der oben erwähnten Lisenlüsung eine 
bestinunte Anzahl Kubikzentimeter hinzulaufen, und nachdem diese mit 
der Lösung gleichmässig vermischt sind, fügt man dasselbe Volumen 
von der eingestellten Ammoniaklösung unter Umrühren hinzu. In der 
ersten Fällung wird der grösste Teil des Eisens als Forriphosphat ab- 
geschieden. Dadurch wird die Adsoq>tionskraft des Eisens für Arsen 
beeinträchtigt imd man wird daher — natürlich je nach der Menge und 
Arsengehalt des Untersuchungsobjektes und nach Menge der angewendeten 
Eisenlösung — das A t sen grösstenteils vielleicht erst in der zweiten Fällung 
finden. Der Eisenniederschlag wird nach etwa halbstündigem Stehen 
abtiUriert und zur Entfernung der anhaftenden Salpetersäure mit kaltem 
Wasser ausgewaschen, bis das Waschwasser mit Diphenylamin keine 
Salpeterreaktion mehr gibt Das Waschwasser fäjogt man gesondert 
auf und engt es auf dem Wasserbade ein, um es dann der Hauptlösnng 
vor der zw( iten oder (zum Beispiel bei soldien phosphorhaltigen Objekten, 
die mehrere Fällungen erfordern) zusammen mit den eingeengten Wasch- 
wassern der folgenden Fällungen vor der letzten Fällung wieder zuzu- 
fügen. Man muss die Eiscniallungen natürlich so lange wiederholen, 
bis sich der letzte Niederschlag als ganz oder fast arsenfrei erweist 
Für die Verarbeitung von 500 ccm Hara würde sich empfehle, von der 
Eisen- und der Ammoniaklösung zti verwenden: für die erste Fällung 
25 ecni. für die zweite 15 ccm, für die dritte 10 crni und für die vierte 
5 ccm. Die einzelnen Eisenfällungen werden nach Beendigung des Aus- 
waschens in heisser 20"/oiger Schwefelsäure gelöst und die Lösung mit 
derselben Säure auf ein bestimmtes Volumen (zum Beisinel 50 oder 
100 ccm) aufgefüllt. Diese schwefelsauren Lösungen werden dann zur 
Prüfung im Marsh sehen Apparat benutzt 

II. Nachweis im Mnrshschen Apparat. 

Diese in ihren Anfangen auf Berzelius zunirkgehendo Methodik 
;\-ird am beste'u in folgender von Treadwell und Lockemann 
verbesserter Fonn ausgeführt: 

Der etwa 100 — 150 ccm fassende Kolben K ist mit dem mit 
Teilung versehenen Trichter T, dem mit krystallisiertem Chlor- 
calcium Ix'schickten Trockenrohr C und der SicherheitsrOhre E ver- 
sehen. An lef/.tere sehliesst sich das Zersetzungsrohr an, das bei A, 
und H mit Kujtfeniralitjietz und hei d mit einem Lampendorht imi- 
wickclt ist, auf den aus der Schale w (besser einem Bechertjlas aus 
dem mit dem Quetschhahn q versehenen Schlauch a zur Kühlung be- 
ständig Wasser tropft 
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Bei der Ausführung des Arsennachweises verfährt man folgendcr- 
massen : In das Entwickeluiigsgefäss k des M a r s h sehen Apparates 
bringt man 5 — 6 Stückchen verkupferten Zinks, hergestellt aus garan- 
tiert arsetifreiem Staugen;siuk „Kahlbaum", welches zerkleinert, in einer 
^/gHoigen Ku^ersuUaUöBung etwa 1 Hinute hin und hergeschüttelt 
und 'dann mit Wasser mohrnials abgespült wurde. Die Apparate 
werden geschlossen und ans den Ilahiitriehtcm Lösst man 10 ccm Wasser 
hineinlaufen, so dass die unteren Offnungen der Steigrohre ganz in 




Eig. 4& 



Wasser eintauchen. Sodann worden die Glührohren mit Gummistopfen 
in die Ansätze der Trockenrohre eingesetzt und auf dem anderen Ende 
zwischen Klammem befestigt. Nachdem die oberen Öffnungen der 
Steigrohre mit den vom Kipp sehen Apparat herführenden Gummi- 
schl.äuchen verbunden sind, öffnet man den Hahn des mit Zink-Kupfcr- 
legiorung und „S.'üzsäure für forensis( he Zwecke" gefüllten Kipp sehen 
Apparates und überzeugt sich zmiaehst, ob die Marsh sehen Apparate 
yöUig dicht halten. Ist dieses der Fall, so bricht man die Spitzen der 
Glühröhren ab und leitet etwa Ys Stunde lang den Wasserstoffstrom 
durch die Apparate. Alsdann lässt man aus den Hahntrichtem 10 ccm 

V«iikAV«r-Happ*rt, AoaljM das Bmm, 11. AntL Ol 
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4Ü0oigc Schwefelsäure in die Entwickelungsgefässe fliessen, die durch 
die darin voriiandene gleiche Wassermenge auf die halbe Konzentration 
verdünnt, mit den ZiiüntÜckchen alsbald Wasserstoff entwickelt Nach 
Entfemmig der Gununischläuche von den Steigrohren sind die Apparate 
gebrauchsfertig. Die Gasflammen werden entzündet und richtig einge- 
stellt, die Drahtnetz-Schutzhüllen aufgesetzt und die feuchten KühlfUden 
UMi die vercncten Stellen der Glühröhren /.wei- bis dreimal herumge- 
schlungen, während das obere Becherglas ganz mit Eis und Wasser 
gefüllt wird. Benrnkt man nach einiger Zdt im Innern der gekühlten 
Stellen weder WassertroplEen noch Arsenspiegel, so bringt man von den 
zu prüfenden Lösungen abgonessene Mengen, etwa i/^q oder ^/^, in die 
Hahntrichter mid lässt sie unter Nachspülen mit 20o/oiger Schwefel- 
säure in die A])iiarate laufen. Nach 2 Stunden, während welcher Zeit 
man die Gascntwickelung und die Kühlung kontrolliert, wird der 
Versuch abgebrochen. Die erhaltenen Arsenspiegel vergleicht man mit 
den Spiegeln einer mit abgemessenen Arsenmengen hergestellten Normal- 
Skala. Am besten lassen sich die ganz kleinen Arsenmengen, etwa bis 
zu 12 15 mg As. schätzen. Ks ist daher ratsam, wenn man z. B. die Ab- 
scheiduiig und Zerstörung nach Lockemann vorgenommen hat, von 
den Eisenlösungen nur so viel für die Prüfung im Marsh sehen Apparat 
zu verwenden, dass die Arsenspiegel unterhalb dieser Grenze bleiben. 
Nötigenfalls ist ein Teil der Eisenldsung noch mit 20<yoiger Schwefelsäure 
auf das 10- oder 100 fache zu verdünnen. Wenn man dann mohrere 
Proben mit verschiedenen Mengen prüft und jeden so erhaltenen Arson- 
spiegel für sich durch Vergleich mit den Normalsi)ieg(^ln wertet, so 
erhält man durch entsprechende Umrechnung auf das Ganze Zahlen, 
deren Nittelwert dann den wirklichen Arsengehalt der Lösung mit ziem- 
licher Genauigkeit angibt 

Qualitativ kann man sich noch davon überzeugen, dass die braunen 
Arsenflccken sofort verschwinden, wenn sie mit einer Lösung von 
Matriumhypochlorit betupft werden. Man kann auch in das austretende, 
nach Knoblauch riechende Gas ein mit 60o/oiger Silbemitratlösung be- 
feuchtetes Filtrierpapier halten: es bildet sich ein zitronengelber Fleck, 
der beim Aufbringen von Wasser schwarz wird. (Ptobe von Gut zeit) 

Nachweis nach anderen Verfahren. 
6. Nach R Reiohardt 

Reiohardt^) hat zum Nachweis des Arsen.s im Harn ein Verfahren tut An- 
wendung gebracht, welche.s auf der Ab.schcidung dos Arsens als Sulfid und Zer- 
lef^nnf! des A^^$enwa«8er8toffs durch salpet^rsaun's Silber beruht. 

Der schwach angesäuerte Harn wird mit Schwefelwasserstoff g&sättigt. der 
entstandene Niedersclilag nach 12 — 24 Stunden abfUtriert, ausgewaschen und dai^ 
Filter mit Bromwasser ausgelautet, wobei da.s ^refällfce Schwefelarsen in Lösun« geht. 
Die Lö.sunjr iriesst man in eine fJasentwickhinesf lasche, in \\elclier aus reinem Zink 
und reiner Schwefelsäuro ein nüi.'^Hiß schneller Wasserstoffstrom entwickelt whdp 

Bd. d. deutsch, ohem. Ges. 18. 1888, 2094. 1880. 
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und loitot das Gas in eine saiire Txisunf» von 8alpet<»rsnurem Silber (0,1 0.2 « sal- 
petersaures Silber, 2 g Salpetersäiire und 10 com Wasser). Bei Gegenwart von 
Arsenwassentoff in dem Gase entsteht dann in der Flüsaigkeit ein Bchwarzbrauner 
Niederschlag von metallisplioni Arnfn (xh-v es setzt sich an (Ut Spitzi- des in die 
Flüaaigkeit eintaliohendon Roiires em spiegehider Anfhig von der FarU; der ^Vrsen- 
fleoke an. Wenn dite 8ii>x*ri(i«ung über dem XiedcrscIUag nicht mehr gefärbt iat, 
setzt man Bromwasscr im ÜIxTschuas zu derselben, filtriert das BromsillxT ab, 
befreit tlaa gelbe Filtrat durcli gelindes Erwärmen vom Brom, überaättigt mit 
Ammoniak cmd 8etE6 Magn6ri>iiiiac>hni<g sn« Naoh 18— M Stunden wixd der ent- 
Btandene Niederschlag von arsensaurer Ammon-Magnesia abfiltriert, gewaschen, 
geglüht iiud gewogen (genauere Vorschrift siehe unter Bestimmung). Nach 
oieBer Methode lässt nicii noch 0,0014 mg arsenige Saure nachweisen und 1 — 5 
mg bestimmen. ^ Auf die Bfidobeit der Reagentien prüft man nach demselben 
Verfaliren. 

6. Nach a E. Garlaon^). 

Das Verfahren beruht auf der Picaktioii B 5. 

ÖOO ccm Ilam werden im Wasseibad eingeengt und der Rückstand in 
60—70 ccm HCl (spesfischeB Gewicht 1,19) aufgelöst Durch den 
Zusatz der Säure in Portionen von 20—26 ccm kann man den gesamten 

Rückstand in einen 700 ccm-DestillationskoIbcn bringen. Man setzt 
10 g Eisenchlorid imd 5 g Ferrosulfat hinzu, letzteres zum Zwecko der 
Retluktiuii vüii zufiillig vorhandener Arsensäure. Den Kolben versieht 
man mit einem im Wiuicel gebogenen Glasrührchen, das mit einer Ligatur 
und einer Pipette von SO ccm Ii&alt ToHranden ist, deren Spitze in 50 ccm 
eisgekühltes Wasser ausläuft Nun destilliert man, bis der weitere 
Teil der Pipette so warm wird, dass er mit der Hand kaum berührt 
werden kann. Das farblose Destillat füllt man in einen Scheidpfrichter 
und versetzt es mit 15 ccm Sch\v<^f< l\vasrferstoffwasser. Nach 15 Minuten 
setzt man 15 ccm Äther hinzu und schüttelt 1 — 2 Minuten und gibt noch 
etwas Alkohol hinzu. Ist Schwefelarsen yorhanden, so fällt es in 
schönen, gelben Flocken aus, ist das nicht der Fall, so setzt man so 
viel Chloroform zu, dass Athor und Chloroform zu Ik)den sinken, 
zapft diosf Losung ab in ein P>echergla.s, das 2 ccm 25"<)iger Saln<'ter- 
säure enthalt und spült den Scheidetrichter noch zweimal mit 
je 10 ccm Chloroformäther aus. Die chloroformätherische Lösung 
wird in einem Bechmglas auf dem Wasserbad zur Trockne rerdunstet 
Nach Zusatz von 1 ccm SOo/oigcr Schwefelsäure samt 2 ccm ö^/oiger 
Kaliurnpermanganatlnsung wird das ganze 10 — 15 Minuten auf dem 
VS'asserbade erlützt. Dann werden 10 ccm starke schweflige Säure- 
lösun^ zugefügt und die Mischung fast bis zur Trockne verdunstet Im 
Rückstand kann man das Arsen mit der Marsh sehen Probe oder sonst- 
wie nachweisen. 

Für die quantitative Bestimmung wird der Becherglasinhalt in ein 

Probierröhrchen gebracht und bis zum Sieden erhitzt, damit die schweflige 
Säure völlig verjagt wird. Nach dem Abkühlen setzt man 10 Tropfen 

1) Zeitaohr. t ^ydoL Ohem. 18. 243. 1010. 

91» 
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Schwefelwasscrstoffwasscr hinzu und nach einigen Minuten 1 — 2 ccrn 
Äther. Nach kräftigem Schütteln der Mischung und Zusatz von einigen 
Kubikzentimeter Alkohol zeigt sich das Arscnsulfid in gewöhnlicher 
Weise. Es konnten noch 0,075 ccm Arsen in 500 ocm Uiin nachgewiesen 
werden. 

7. Nach Ch. &. Sänger und U F. Black^). 

Das Verfahren beruht darauf, dass Arsentrichlorid flüchtig ist 

(B. ().), so dass durch Eindampfen seiner salzsauren Lösung alles als 
Oxydul vorhandene Arsen verflüditigt worden kann. 

Man dampft 200 ccm Jlarn ein auf 25 ccm, bringt sie in Friiktionier- 
kölbchen mit rechtwinklig nach unten gebogenem, mit dnem KQhler 
Tersehenen Rohr. Der .Kühler endet mit einem daswischen geschalteten 
Kugelrohr in ein Kölbchen mit 25 ccm konzcntri(>rter Salpetersäure. 
Zum TTarnriickstand setzt man 100 ccm konzentrierte Salzsäure und 
desfilli.-it in 30- 40 Minuten die IMlfte ab. iKis Destillat wird mit 
25 ccm Siüpetersiiure eingedampft, der Uückstajui nut 2 5 ccm Schwefel- 
säure und SaipetersäuFe versetzt bis smr Farblosigkeit erhitzt und mit 
genau 25 can Wasser verdünnt und dann im Marsh sehen Apparat 
das Arsen bestimmt Es wurden noch 0,01 mg Arsen im Liter gefuiiden. 

8. Nach Gntscheid-Burnaschew^ 

")0 com Harn werden mit 2 — 3 ccm HNO3 (D = 1,4) imd 3—4 g MgO zur 

Trocknr m-danipft und verascht. (Die Reagentien inü.<won arsenfrei Bein.) Der 
Rückstand wird in ülxT8chii8.Higer verdünnter HjSO^ gelost, in einem b<*H<>ndercn 
Apparat mittelst Zn das in AsH, übergeführt. Dieser wird mit Chlorkupfer 
pewiusclien nnd (Kirch ein Filtrierpapierdiaphragma hindurchgeschickt, das mit 
Sublimat lr»sunf; befeuchtet Ist, Dabei l)ildct sich A8{Hg<Jl)3. Da.s ülK»rschüssige 
HgCI/ winl mit Äther entfernt, da« As durch gellM^ Schwefelammonium aus seiner 
Verbindung befreit und zugleich das Hg in HgS übergeführt. Dieses gibt durch 
seine schwarze Farbe die Muulichkcit einer kolohmetrischeu As-Bcstimmung. Die 
Fehleigrenxe betrigt 10%. NachgewieBen werden 0,6 bis 5 mg As. 

D. Bestimmung. Die quantitative Bestimmung des 
Arsmu wird bei höherem Arsengehalt gravimetrisch Torgenommen, 

indem da,«; Arsen, welches durch Salpetersäurebehandlung als Arseniat 
vorhanden sein muss» als Magnesiumaxseniat gefällt, im G o o c h Tiegel 
filtriert mid als ^Tagnesinnipyroarseniat zur Wägung gebracht wird. Das 
nach U. 2. ^cffilltc A rs<'n.><idfi(l wird wiederholt mit Salpetersäure ein- 
g(Hianipft. in W asser geir»sl, dieLdsuii^ filtriert imd auf je 50 ceni Lösung 
mit ca. 10 20 ccm n, o-^Hi^^^l Lüsun^ versetzt. hicManf wird tropfenweise 
unter beständigem L'mrüluren mit 20 ccm Magnesiamixtur und dann 
mit des Volumens an starkem Ammoniak versetzt, dann 12 Stunden 

') Zeitacbr. t anorg. Chemie. 06, 153. — Jahresber. i Tiacobaa, 89. 283. 
Vgl. auch Joam. So& Ovsm. Ind. 26, 1115. 
*) Wien. klin. Wochensehr. 26. 688. 1912. 
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stehon gelassen, durch einen G o o r !i - Tio^ol filtriert und mit 2^ ^<ii(?em 
Ammoniak zuerst durch Dekantalion, (hiim im Tiegel bis zum Ver- 
schwinden der Chlon-eaktion ausgow.isrlien. Nachdem niaii den Nieder- 
schlag bei 110'^ getrocknet hat, setzt nian den G o o c h - Tiegel mittels 
eines Asbestringes derart in einen grösseren Ponsdlanticgcl, daas aein 
Boden nur eimge Millimeter vom Boden des Anaseien Tiegels en^ 
femt ist» bedeckt den Niederscfalag mit einer dünnen Schicht Ammonium- 
nitrat und erhitzt nmächat gelinde und dann zur hellen Rotglut Von 
dem erhaltenen Pyroarsemat sind i8,37o^ (log. 68372) Arsen. 

Bei kleineren Arsenmengen kann man entweder den erhaltenen 
Arsonspiegel wägen (Wägung des Gla,ses mit dem Arsenspiegel und ohne 
ihn, nachdem man ihn durch P^wärnien mit Salpetersäure entfernt 
hat) oder ihn kolorimotrisch YtTglcichen mit Spiegeln, die aus be- 
kannten Mengen von Arsenik in gleicher Weise gewonnen sind (s. oben 
bei Luckemann). 

3. Antimon. 

Kleine Mengen Antimon (bis 1 mg und darunter) lassen sich nach 
Chittenden und Blake^) noch gewinnen, wenn man den Harn nach 
Zusatz von 0,04 Volumen verdünnter Schiwefels&ure 16^48 Stunden 
lang elektrolysiert Gute Resültate erzielt man auch, wenn man das 
Antimon nach Zerstörung der organische Substanz mit Schwefel- 
wasserstoff fällt, den l^iiHhTschlag in Schwefelalkali löst und die 
Lösung nach C lassen 2) der Elektrolyse unterwirft 

4. Blei. 

Für die Abscheidung kleiner Mengen Rloi aus Harn hat V. Leh- 
mann 3) zweckmässig befunden, die organisrlic Substanz mit chlor- 
saurem Kali und Salzsiiure zu zerstören (s. bei ijuecksilber, S. 1417), 
die Flüssigkeit einzudampfen, wieder zu verdünnen und mit einom 
Strom Schwefelwasserstoff zu behandeln; der ausgefallene schwarze 
Niederschlag ist dann weiter zu untersuchen. — Ebenso kleine Mengen 
Blei lassen sich durch direkte Elektrolyse des Harns niederschlagen. 

• 

5. Silber. 

Silber wird nach Lehmann*) am vollkommebsten durch 
Glühen mit Salpeter und Soda abgeschieden. Der Harn wird dazu mit 

^) R. H. Chittenden u, J. H. Blake, Studios from tlie lab. of. phyaiol. 
diem. of Yale Univ. New Häven 1887. 68. 

«) A. Classon, Bor. d. rheni. f ^'soll.sch. 17. 2474 u. 18. 1104. 
^) V. Lehmann, Zeitächr. f. phy.siot. Ch. 6. 4. 1882. 
*) Lehmann, a. a. O. lä 
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10 g Salpr'for und 6 g Soda auf lOccm eingedampft, der Rückstand rc- 
schmol/.cn, die Schmelze in heisseni Wasser gelöst, das zurückbleihend'a 
nietallisclie Silber in warmer, verdünnter Salpetersäure gelöst und diö 
Losung mit Salzsäure auf Silber geprüft. 

6. Thallium. 

Der Nachweis des Thalliums im Harn gelingt nach W.Marme*) leicht durch 
Elektrolyse des mit chlorsaurom Kali und Salzsäure behandelten und später 
eingeengten Hsms. Das auf diese Weise an einem Platindraht fixierte und vor- 
sichtif; mit destilUertem Wasser gereinigte Metall bringt man direkt in die 
Flaiiinie dos SpektralappAMts, wobei jMooh ausser cur Kathode aaöh die 
Anode zu prüfen ist. 

7. Gadminm. 

NuchwoisuiiL: mu h Marm«' ( Krnfalls doxeh EMttndyse des mit ohloiiaiiTein 
Kali und i>alzaäure behandelten Uama. 

8. Lithium. 

Nacli Herger beginnt die Ausscheidung sehr bald, kommt jedoch seltr lung- 
sam zu Ende. 

Man vcnlampft eine genügende Menge des fraglichen Uams zur Trockne 
und verkoidt den Rückstand bei massiger Hitze vollständig. Nach dem Erkalten 
zieht man die Kohle mit verdünnter .Salzsäure aus, filtriert, venlampft das 
farblose Filtrat zur Trockne, behandelt mit starkem Alkoliol, filtriert, verdunstet 
die alkoholische Lösimg ziu* Trockne und prüft den jetzt gebliebenen Rückstand 
s])ektralanal}i>isch. Die Nachweisung des Lithiums ist in angegebener Weise, 
nach innerUchem Gebrauch desselben, Neubauer jedesmal mit absoluter Siclier- 
heit gelungen. 

Auf Veranlassung von A. Heffter hat Fr. Berger*) folgeadee VeifahrHi 

ausgearbeitet: 

Der in einer Flatinsehale eingedampfte Harn wird Terkohlt, die Kohle mit 

sciiwacli sal/^Hiiurem heisseni Wanscr ausgezogen iwid so lange aus>;«'\s aschen, 
bis ia Filtrat und Filterrückstand spektroskopisoh kein Lithium mehr nachweis- 
bar ist. Das ¥lltrat v e rnet z t man mit Kalkmileh bis zur alkalisehen Reaktion, 
erwärmt gelinde und fü^t liarvtwa.Hser hinzu so lange, als noch eine TrülMuii: nuf- 
tritt. Darauf erhitzt man zum Sieden, filtriert h^as und wäscht gründlich mit 
heissem Wasser nach. Im Filtrat fallt man mit Ammoniak und gesättigter Ammo- 
nitimcarlonatlästmg die alkalisclion Erden, orliitzt zum Sieden und filtriert heiss 
imd wäscht aus. Das mit iSalzsäure angesäuerte Filtrat wird in einer Platinschale 
Kur Trockne T<radampft und schwach vr« tdüht. bis alle Ammoniumsalae 'vertrieben 
fiinfl. Der Inhalt der Platinschale wird mit tniiL'lichst wenig Waaser aufgenommen, 
in einen öu ccm fassenden Erlenmeyerkolbcu gebracht, mit ca. 10 com Amylalkohol 
übersohichtet und langsam zum Sieden erhitzt, indem man einen schwachen Loft- 
sfroni durehsau<rt imdden verdampfenden Amylalkohol von Zeit zu Zeit ersetzt, 
^Sobald das Walser verjagt ist. Beneidet sich Kalium- und Natriumchlorid aus. 
Zu der klaren amylalkoholischen Losung fügt man drei Tropfen konzentrierte 
Salzsiiure. erhitzt kurze Zeit weiter, l)is die Ltistinii wie<ler klar ist, filtriert heiss 
dureh ein kleines Aslx?stfilter, wäscht dieses sowie die zurückbleibenden Krystall- 
knist^-ti mit lieiHsem ausgekochtem ^Vmylalkohol aus und verdunstet das Filtrat 
cur Trockne. Der Rückstand wird in verdünnter Schwefelsaure gelöst, durch em 

M W. Marm^, Zeitschr. f. anal. Chemie %, 503. 298. 
') Berger, Arch. f. ezp. Path. u. Pharm. W. L 1900. 
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fchino» Asbestfiltor in einen gewogenen Platintiegel filtriert, das Filter mit warmem 
Waaser naohgewaaohen und die FInssigkeit langsam Terdampft. Um einem Ver- 
lust durch Spritzen vorzubeugen, liängt man den Tiegel in einem Tondreieck 
Über einem Asbestdrahtnetz so auf, dass er das Drahtnetz nicht berührt, wodurch 
ein gleiohmftssigee, ruhige« Verdampfen dee W assers wie aneh der Sehwefolsftvre 
erzielt wiKl, den Rest der Schwefelsäure verjagt man über freier FIninme, glüht 
Bohwach und wägt. Da das so erhaltene lithiumsulfat noch geringe Mengen 
Kalium- tmd Natrinmsolfat «ithält, so briaj^ man naeh Goooh eine Korrektur 
derart an, dass man vom ripwicht des Lithiumsulfats für je 10 ccm des Filtratn 
(ausschliessUch dee Waschalkohols} 0,92 mg abzieht. Bei der Ausführung dieses 
YerfaliranB ist besonden darauf zu achten, daas aJle HHInngen, die cor Enwomung 
der Pliosphorsäun'. Sclnvefclsiinre und der alkalischen Krden erforderlirh sind, 
bei tSiedeliitze vorgenommen w erden oder nachträglich zum Sieden erhitzt werden. 
Andernfoib erieidet man infolge der geringen Losttohkeit des lithiamearbanstB, 
das sich aus den Niederschlägen durch Auswaschen sehr schwer entf«Tnen liisst. 
leicht Verluste. Femer ist es notwendig, dass sämtliche zur Verwenchmg konuuen- 
den CSiemikalien ebenso der Asbest ganz eismfrei sind. Insbesondere bildet der 
Eisengehalt des zum Filtrieren verwendeten Ashests leicht eine Fehlerquelle. 
Aus aemselU^n (Jrunde iiiiLssten die beim Venhmipfen der Alkaüchloridlösung 
zur Veillfitimg des Stossens verwendeten Siedestt'inchen durch eine Platmspirale 
ersetzt wenlen. liciin AlKlanipfen der mit Amylalkohol ülierschichteten Chlorid- 
lÖHUng lätwt sich ein trotz der Plutinspirale uiifl de« Lufttiurchleitens hier und da 
Torkommendee Stessen dadurch vollständig vermeiden, dass man den Erlen- 
meyer in schiefer I^ge etwa 1 cm Iuk h üljer einem Asbest^lrahtnetz einklemmt. 
Der Amylalkohol wurde immer erst duim zugefügt, nachdem die ^Ukulichloridlösung 
auf etwa 10 ocm eingedampft war. 

9. Wismut 

Die Ausscheidung von Wismut auch beim Menschen nach inner- 

lirhrr Darreichung ist durch Dorner und W e i ri c ä r t n o r ein- 
wandfrei bewiesen. Zum Nachweis wird die orgaiiisrho Substanz des 
Harns mit Kaliumclilorat und Salzsäure (s. Quecksilber S. 1417) zer- 
stört und nach Vertreibung des Chlors das Metall als Sulfid gefällt 
Dieses löst sich in konzentrierter Salzsäure, die Lösung trübt sid^ aber 
in charakteristischer Weise beim Verdünnen mit Waaser durch Bildung 
des basischen Salzes (Qzychlorids): 

KCl, + H,0;t BiOa+ 2HC1 

Das Sulfid dient auch zur quantitativen Bestinunung des Metalls 
nach dem in den Lehrbüchern der analytischen Chemie angegebenen 
Verfahren. 

B. Säuren. 

1. Py ropliosphorsäure. 

Den Nachweis der Pvrophosphorsäure, welche unverändert in den Harn 
übergeht, gründen Paoquelin mid Joly *) auf den Umstand, dam die Pyrophoe- 

phatc durch SaI{ieter-Molyl)däns;inre nicht ^'cfiillt wonlon. alxT Ix i Linirt-rpr Kin- 
wirkung konzentrierter iSdureu oder Alkalien in der Wiirme in Orthopliotiphate 
Ter waad elt werden und mm dtoreh Salpeter-Uolybdiiuaure fäUbar eiiid. 

>) G. Dorner und Weingärtner, Zeitichr. f. Um. Med. 18. 298. 1900. 
**) Paoqnelin und Joly, Oomptee reodue 86. 410. 
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Nach Starkenstein ergibt die Urantitration der Pyrophosphorsäure 
bei Verwendung von Cochenille als Indikator den berechneten PjOs-Oehalt, bei 
Verwendunp von Ferrocyankurmin jfflnch nur die Hälfte dessM'llx'ii. Von dm 
vier durch UOj crHetzbaren li-Vali nzen einsprechen zwei an Stärke denen der 
Phoaphorsäure und diese bilden ein unlösliches Uransalz. Die beiden anderen 
kommen jtnloeh an Stärke denen der < II yc •rinph(i-J5)horsäure frleich und sind daher 
bei Verwendunt; von Ferrocyankaliuni als Indikator nicht verwendbar. Wie die 
P3rropho8phoreäure verhält sich auch die Inositpliosphorsiiiire. Metaphosphor» 
säuro gibt bei der Unmtitnvtion nur den halben Wert an PjOj, kann aber ebenao« 
wenig wie Glycerinphosphursäure mit Ferrocyankalium titriert werden. 



2. Chlorsäure. 

a) Die Chlorsäure lässt sich im Harn nach Rabuteau-) leicht 
mittels <ler IiHligoi)robe nachweisen. Der Harn winl schwach mit Indig- 
schwefelsäurc und in genügender Menge mit schweflig<'r Säure ver- 
setzt; das Chlor, welches bei der ileduktiun <ler Clilorsäure durch die 
fldiwellige Säure frei wird, entfiirbt d«n Indigo. 

b) Einfacher gestaltet sich der Nachweis nach Edlefsen'). wenn man den 
Harn mit Volumen konzentrierter Salzsäure erwärmt. Durch die Zersetzung 
des Indicans färbt sich der Harn daU-i /jmiichst dunkelrötlieh oder bläuliclibraun; 
gleichzeitig wird at)er die Chlorsäure durch organisclie Hambestandteile reduziert, 
und infolge tlavon verschwindet in der Nähe des Siedpiinkts die durch die Indig- 
farbstoffe IxHlingte Färbung des Harns imd macht einer liellbräimlichen oder hell- 
gelblichen Färbung Platz; schliesslich wird der Harn völlig entfärbt und ent- 
wickelt Lackmiis bleichende Dämpfe. Es ist Edlefsen kein Harn vorgekointnen, 
der HO wenig Indican enthielt, daa.<i die Probe nicht gelang. Fällt sie nicht über- 
zeugend au8, iM> braucht man dem Harn nur noch etwas Indiglöäung zuzusetzen. 

e ) Zam Zweck der quantitativen Beatimmuniif der in dm Ham fibergegangenen 

Chlorsäure fällt man nach Rabuteau *) den Harn vollst&ndig mit salj>etersaurem 
Silberoxyd aus, entfernt das überschüssige Silber aus dem Filtrat mit chlorfreiem 
koiileiuaiirem Natron, filtriert afaermaln, verdunstet zur Trockne nnd erliitct den 

Rückstand vuiu Clülu ii. Das vorhandene chlorsaure Kali geht hier'x-i in Chlor- 
alkali ülx«r, dessen MenL'c su h leicht auf gewöhnlichem Wege lx\stininien läast.' 

d) NachM. Schultz und H. Hildebrandt'') kann man nach Ausfallung der 
Chloride die Rednktbn auch mit Natriumnitrit (10 %) vornehmen. 

e) J. F. Virgili*) weist das Kaliumchlorat im Ham nach, indem er zu 1 ccm 
Ham 4 ccm eim^ Reagens setzt . das aus HO Anilinehlorhydrat in 1 Liter verdünnter 
8nlz.säure l)e«teht. Man erlialt In i Anwesenlieit von Cldorat sofort eine Purpur- 
färbung, sind mehr als 1 g Cldorat im Liter vorhanden, .so tritt anfangs auch die 
Purpurfärbung auf. später al)er durch die Einwirkung derChlorate airf das AniÜn 
eine hellblaue oder purpur blaue Farbe. 



») E. Starkenstein, Biochem. Zcit.schr. 32. 235. 1911. 
s) Rabuteau, Gazette möd. de Paris. 1868. 665; Zeitechr. L aaalyt. Ch. 
8. 258. 

Edlefsen, Areh. f. klin. Med. 19. 94. 
*) Rabuteau, Gazette m6d. de Paris, 1868. 666; Zeitschr. f. analyt. Cb. 
8. 233. 

5*) M. Schölt z, Areh. <I. Pharm. 248. 353; — H. Hildebrandt, Viertel- 
jahsBschr. f. ger. Med. 32. HO. 1907 

*) J. F. Virgili. Annal. Ghim. anal. appl. 1009. 1470. 
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3. JodwassfTstoff. 
Dio Ausscheidung der Jodid«' setzt sofort nach ihrer I'iniiahine 
ein, ist aber sehr hui^wierip;, (juantitativ ist sie individuell sehr ver- 
schieden und uii;tl)li;lnt;iy v(»n der Art <les einceführten Kations. Bei 
organischen Verbindungen liän^jt di<' Jodahsciieidunp ah von der C5e- 
schwindigiveit ihres Abbaues resp. der Abspaltung der Jodioncn. Nach 
Zufuhr von Jodoform können gelegentlich auch Jodate im Harn er- 
scheinen 

Man setzt das Jod durch salpetrige Säure oder durch Brom oder 
Chlor in Freiheit und weist es entweder durch StSrkelösung nach, oder 

indem man es durch Schütteln der Flüssigkeit mit Schwefelkohlenstoff 
(Chloroform, Äther, Petroleum, Benzol) in diesen überführt Beim Nach- 
weis entstehen dadurch Schwierigkeiten, dass (j^er Harn nicht bloss 
r''iehlir}- Jod bindende Substanzen entliält, sondern dass sich auch die 
Heagentiep. vor «allem mit deni Harnstoff umsetzen und so dem beab- 
sichtigten Zweck (Mitzogen werdf^n. Hin fberschuss von Chlor oder Brom 
bindet das Jod und verhindert den Nachweis. 

Nach Sandland *) färben 6 ccm Harn, welcher in 100 oem nur 1 mg KJ 

enthält, auf ZiLsatz von 1 com vicrfarli verdünnter Schwefelsäure imd 1 — 3 Tropfen 
0f2%'ificT Natriumnitritlösung Sehwefelkolileostoff oder Chloroform noch deut- 
lieh Toaa. 

Zur Entwickehmir des Jods ei^rnet sieh auch statt der salpetrigen Säure 
gelbe oder rote Salpetersäure, Neubauer gibt der Reaktion mit Bromwaaser 
vor allen andern den Vonug. Jolles*) mischt den Ham im Reagen/glas mit 
dem frlcichen Volumen konzentrierter Salz-säure und überschichtet die Mischung 
mit 2 — 3 Tropfen schwachem Chlorwasaer; selbst l>ei Gegenwart von nur wenig 
Jod entsteht an der Oberflache eine branngdbe Schicht^ die anf Znnts Ton St&il»- 
loanng blau wird. 

Scivoletto tränkt Streifen von F'iltrierpapier mit Stärkekleister, besprengt 
die.Hcll>en nach dem Trocknen mit dem auf Jod zu prüfenden Hani und hängt sie 
darauf frei in dem oberen Teil eines Kün)chcn.s auf, an dessen Boilen sieh etwas 
rauchende Salpcstersäure befindet. Bei Gegenwart von Jod färben sich die be- 
sprengten Stellen blau. 

Alle diese Methoden können bei geringem Jodgehalt drs Harns 

versagen. Sicher verfährt man, wenn man den Ham unter Zusatz eines 
Alkalihydrats oder -Carbonats verdampft, den Rückstand verkohlt und 
den wässerigen Auszug dr-r Kohle für die Proben auf Jod vcrwivulft. 

Brücke empfiehlt dazu den Ham mit kohlensaurem Natron stark alkalisch 
BU machen. Castain versetzt ca. 0,5 Liter Ham mit 2 g Kaliumhydrat. Be- 
achtenswert ist in dieser Hinsicht, dass das käufliche Ätznatron (Natr. eaiist. 
fnsum), auch das mit Alkohol gereinigte, nach Autenrieth *) immer (in 10^ — 15 g) 
dentUeh naohwdBbaie Mengen Jod enthUt. 

^) A. Hef f ter. Med. Klin. 1910. Nr. 8. — Anten , Aroh. f. exf». Bith. n. Pharm. 

48. 331. 1902. - 0. Bäsch. Zeit«chr. f. ph™l. Chem. ',5. :?07. 1008. 

») H. Sandlaud, Arch. d. Pharm 232." 177. l«U3i Zeitschr. f. analyt. Ch. 
ti. 124. IHS).-). 

3) A. Jolles, Zeitsehr. f. anal. Ch. 30. 288. 1891. 

Brücke, isitzungslier. d. k. Akad.d.Wiss. 63. 2. Abt. 216. 1871. —Castain, 
Boll, de Th6mp. «1. 266. 1861. — W. Autenrieth, 2eitachr. f. physiol. Ctu tt. 
612. 1897. 
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Bestimmung des Jodwasserstoffs. 
L Verfahren too Kersting^). 

Ä. Prinzip. Die BestinUnung beruht auf der titrimetrischen 
Fällung des JodwassttTstotfs durch Palladiumchlorür. (Unterschi^ von 
Chlor und Brom.) 

2 K J-l- PdClg = IM Ja -f 2 KCl. 

Der JodwasaeFBtoff wird aus dem mit iSchwefelaäure versetzten Harn ab- 
destÜIieit. IMBt dem Destillat wird ebie mit Sabfläme angesäuerte PaUadivm- 

chlorürIös\m-r 60 100^ versetzt. \vol)ei sich das schwarze Palladiiunjodur 
schnell zu Boden setzt. ügt man dagegen das Chlorür überschüssigem Jodwasser- 
stoff hinzu, HO erfolgt die Bildung des Niederschlags viel langsamer und die Wand 
(;iii>*ps l)<M:leckt sich mit einem scluvar/.en t''V>erzug. Da die Mischung beim 
Erwärmen imd Schütteln fast absolut klar wini. und da sich femer noch — Vaoo uig 
Jod mittels Palladium dentKcdli doroh eine ent^stehende braune Fbrbung entdecken 
lässt, so fallen die Bestimmungen nach VenMichen, die Neubauer mit reinem 
Jodkalium aiiHtellte, a<»hr genau aus. 

B. Erfordernisse. 

1. Jodkafiamiaenng mit 1 g Jod tm Liter. Es weiden 1,3083 g jodaftm»* 
fMes Jodkalium zum \ä\^t auf gel (ist. 

Die Gegenwart von Jodsäure im Jodkalium orkeimt man daran, daas sich 
veidfinnte S rowefehftuTe. mit der man das Salz übergiesst, braim förbt. Die mr 
Prüfung verwendete SchwefelHäure darf keine sali^etrige Säure entlialten; man 
bereit die SohweCelsäure von den Sauerstoff Verbindungen des ÖtioksU^s, indem 
man konzentrierte Sehwefeb&ure in «ner PonBellanaehaie mit 0,3 % Ammonstilfat 

erhitzt. l>is die Srhwefelsäiirr zu venlampfetl anfängt. Xafh Spica ') lassen 
sich aucli auch U,0U2 % Kaliumjodat im Jodkalium au der ächwerlöslichkeit 
de« BaryumjodatB etkeniMn. Da die JodkaHmnlSeong durch W&gen des Jod* 
kalium.s l>ereitet winl. darf da.s Salz auch ki iii Cldor enthalten. Um Chlor nach- 
zuweisen, fällt man die Lösung mit iSilbernitrat aus, schüttelt mit überschüssigem 
Ammoniak imd filtriert; bei Änweeenhett von Chlor gibt das FUtrat beim Über« 
sättigen rtiit SaljK^torsäurc einen flockitren Niederschlag (von Chlorsilber). Chlor- 
freie Sal|>eter,sjiurc verschafft man sich leicht dadurch, daas man gewöhnhche 
Sal{>etersäure mit Silbemitratloeimg Tennisoht und den entstandenen amorfÄen 
Niederschlag sich al>s<»tzen lässt. 

2. Saure Palladiumchlorürlösung. Man löst ein abgewogenes Stück 
Pailadiuin in Königswasser, dampft im Wasserbad ziu* Trockne eine und setzt auf 
1 g Met all öO rem Salzsäure zu. Man verdünnt dann die Ixisung für 1 g Metall 
auf ungefähr 8 Liter, so das.s von der rielitii: gest<'llt<m lAsung 1 ccm 0.25 mg Jod 
anzeigt. Den wahren CJehalt der Ixisimg ermittelt man dureh Titrieren der Jod- 
kaliuTiiliisuiVL' und ert<>ilt nach dem Befund der Lösung die riehtiüe Konzentration. 
Es werden in eineui 1(K> ccm fa.H8enden Küii)(.lieii 10 ccm der Palladiiiinlö.smig zum 
Sieden erhitzt. Dann lässt man aus einer Bürette die Jodkaliuiuicmung nach 
und nach zuflies.sen. schüttelt stark und erwärmt einige Sekunden. \'on der in 
wenigen Augenblicken klar gewordenen Flüs.sigkeit giciist man eine geringe Menge 
in z\\ ( I kl( ine enge Proljeröhrchen, so dass Ixnde etwa 2- 3 cm hoch ^fillt sinä. 
Zu der einen Prolx* setzt man darauf noch einige Tropfen der Jodlösung und ver- 
gleicht nun mit der anderen, ob noch eine Bräunung eintritt oder nicht. Ist erstt'res 
der Fall, so npült man die Proben wieder zur Hauptflüssigkeit, setzt weitere Jod- 
lösung zu, schüttelt, erwärmt, prüft wieder auf die angegebene Art und fährt so 
fort, bis eine neue Menge Jod keine Färbung mehr erzeugt. Ist dieser i^uikt 

^) R. Kersting, Ann. d. Ch. u. Pharm. 87. 21. 1853. 

') Spica, Gas. chim. 24. 91; Zeitschr. f. anal Gh. 16. 343. 1806. 
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erreicht, so filtriert man etwas Flüssigkeit ab, imd wenn diese weder durch Palla- 
diom noeh dmoh Jodlöeung merkliim geintiwt wird, ao kann eSe ktam Viomm 
ÜberaohuB« an einem dieser Stdfe enthalten. 

C. Ausf flilriing. 

Da« AbdestOIieien des JodwMtoefstofies am dem Harn liiinnit man 
nach Hupperts nnd Pefiirkas^) Erfahrungen am besten im 
folgender Weise Tor. 

Es werden 50 ccin Harn in einem Viertelliterkölbchcn mit Natronlauge 
alkalisch gemacht und in dein sohräp pelngerten Kölbchen auf ^4 eingekocht. Man 
befestigt dann dtm Kiilbchcn an einem Destillat ionsapparat, den-sen Kühlrohr 
einen gläsernen Mantel hat. legt ein Masakölbclien von KM) ccm vor, erwärmt die 
Flüssigkeit scliwach imd lässt aus einem mit (ilasluilin oder Stopfen versehenen 
Trichterrohr langsam 20 ccm Schwefelsäure zufUctwen. Die Flüssigkeit kommt 
dabei von selbst in ruhiges Sieden, imd die Seh wefela&iue verteilt sich gleichmässig 
in ihr. Setzt man die Schwefelsäure zu kaltom Harn, so sammelt sie sicli nm Boden 
an und die Flüssigkeit stösst lx;im nachfolgenden Erwärmen .süirk; ist tler Harn 
KU heiss, so tritt beim Zufliessen der Schwefelsäure eine stürmische Reaktion ein. 
Man unterliält die Destillation, bis kleinblasiges ruhiges Sieden eintritt, d. i. bis 
zu dem Punkt, wo Schwefelsäure überzugehen beginnt. Anfangs destilliert metal- 
lisches Jod über, welches sich im Kühlrohr kondensiert. Dasselbe wird aber durch 
die naohfolffende schweflige Säure gelöst imd aus dem Kühlrohr ausgewaschen; 
erst wenn der Harn mehr als 50 mg Jod in 50 ccm (2 g KJ in 1500 ccm) Ham 
entliält. bleibt Jod zurück, das sich al)er leicht durch Xachgiessen einer Ltisung 
von schwefligsaurem Salz in das DeatiUation^gefäas spülen Hesse. — Der Destil* 
lationsapparat sollte ganz aus Glas bestehen, und das Destillationsrohr mnss weit in 
das Kühlrohr hineinreicheji; um besten wird man eme Retorte mit eingeschliffenem 
Thohterrohr verwenden, deren äolmabel eine lange Strecke dünn ausgezogen ist. 
In Ermangelung einer solohen stellt man die Dichtungen mit parafßnieniem KoiIe- 
stöpsel oder mit Kiiut.schukstopfcn her, dir durch AiLnkochen mit Soda entscliwofolt 
worden sind. Korke tränkt mau in der Weise mit Paraffin, dass man sie längere 
Zeit auf 100* erwärm t, noch heiss in das gesdunolzene Paraffin taucht und ab- 
tiropfen lässt. 

Das Destillat enthält den Jodwasserstoff, die flüchtigen Säuren, Phenol, 
Schwefelsäure imd schweflige Säure. Bevor die Jodbestimmung ausgefüiirt werden 
kann. mu.ss die sdnvt-füge Säure oxydiert werden, weil sie PaUadiumchlorür zu 
]Me(all reduziert. Dies gescliieht chirch tropfenweisen Zusatz von gesättigter 
Chlorkalklösung, von welcher aber auch ein Überschuss veruiieden wenien muss, 
weil das PaUadiumchlorür von ihm oxydiert wird. Um das richtige Mass zu treffen 
versetzt man die Flüssigkeit mit etwas Stärkelöeung und fügt Chlorkalk bis zum 
Eintritt einer dauernden, aber schwachen Blaufärbung zu. Ist dieser Punkt er- 
reicht, so füllt man auf 100 ccm auf, giesst die filtrierte Flüssigkeit in eine Bürette 
und titriert mit ihr 10 ccm Palladiumlösimg, wie bei der Titersteliung desselben. 
Aus dem Titer der Palladiumlösimg imd dem verbrauchten Volumen des Destillats 
berechnet man die Menge des voniandcnen Jods. 

Die Destillation dauert lang und l»edarf zur Verhütung des Ülicrstcigens* 
steter Überwachung. Hilter erlüelt konstant zu geringe Werte, Zellcr*) gleich- 
Ic^ etwas zu nie<loie Werte, Peiirka fand statt 10 mg Jod 8,4 — 9,8 mg, statt 
50 mg 4ß,0 — 4H,H; die Verluste, welche Pedirka erlitt, dürften wenigstens /um 
Teil der uiclit völlig zweckmässigen Einrichtung seines Destillatiouiiapparatee 
xttznsohTeiben sein. 



>) F. Pecirku, Zeitschr. f. pliyaiol. Cli. 7. 491. 

s) Hilger, Zdtschr. f. aoalA Gh. 12. 342. — Zeller, Zeitsohr. f. physiol. 
et, 8. 286. 
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II. Verfahren von Hilger. 

Hilucr'l litriort den Harn direkt iiüt der Pall.ulininclih iriii l-isuii}». 

Ks werden 10 — 20 ccm der PaUadiumchlorürlösung, je nach dem Jmlgehalt 
dflf Hanui. der afch leieht durch eine qualitative Probe auf Jod annähernd feat- 

ttellen liisst, in oinom ninstxofäss mit einpescliliffenem Glasstöpsel im \V;issorhaflo 
erhitzt urul von dem jodhaltigen Harn, der zuvor mit Salzsäure angesäuert und 
auf ein beKtimmtes Volumen gebracht war, so viel zugesetzt, bis sämtliche.^ Palla- 
dium als Jodiir ausgeschieden ist. Heftiges Schütteln der Mischimg besrhieunigt 
die Abscheidung sehr. Kleine Proben von Zeit zu Zeit abfiltriert und mit i-inigen 
Tropfen Harn versetzt, zeigen \mm Erhitzen durch eine stattfindende Triilning 
oder dureli Klarbleilx'n. ob die Reaktion beendigt ist oder nicht. Xath Hilgers 
Beobachtungen fallt da.s Ende der Reaktion mit dem Momente zusammen, bei 
welchem die Abscheidung des Jodpalladiums in deutlicben Iloekeii beginnt, wfth> 
Xeod die Flüssigkeit in stetem Sieden erhalten winl. 

Hilger erhielt nach .seiner Methode sehr genaue Resultate. Zeller imgefähr 
eben.so genaue wie Hilger: Perirka fand dagegen immer zu \nel. Nach Pe^irka 
ist die Quelle des Fehleis in der Färbung des Harns 7AI suchen; während man näm- 
lich bei farblosen Flüssigkeiten das Ende der Reaktion ilaran erkennt, dasa sich 
auf Zusatz der Jodlösung die Mischung nicht mehr färbt, gibt bei Verwendung 
von Harn nur das Entstehen einer deutlichen Trübung den Ausschlag; dieee bleibt 
aber schon aus, wenn noch Färbung eintritt, man verbraucht deshalb jsu wenig 
Ham imd findet zu viel Jod. Auch ji&t Kersting luTcits darauf aufmerksam 
gemacht, dass der Niederschlag, welchen jodhaltiger Ham mit Paliadiumchlorür 
gibt, ausser Palladiumchlorür ein organisches Palladiurosalz und Palladiummetall 
enthält; Harnstoff gibt nach Drechsel eine sehr schwer lösliche Verbindung mit 
Palladiumchlorür. In Hundeham geben die Thiosulfate mit Palladiumchlorür 
nach Zeller einen Niederschlag von Sohwefelpalladium. 

IIL Verfahren Von Pedirka. 

Perirka-) vfnwclit drn Harnriu kstand durch Sclimelzen mit So<la und 
Salpeter und titriert in der L(>sung des l'rodukts das Jod nach Entfernung der 
salpetrigen Sftnre und der flbrig gebliebenen Salpeters&me. Das Verfahren eignet 
sieh aufli zur Bestiniinuni: des .lods nainentlirli dann, wenn e,s in anderer Form 
als der des .Jodwasserstoffs, z. B. in organischer Verbindung, vorhanden ist. 

IKe salpetrige Sfture w6rde ffir sieh, die Salpetersäure unter Vennittetni^ 
der Chloride der Harnasrhe das Palladiumchlorür oxydieren. Die Salpetersäure 
wild in alkalischer Lösung durch Zink, die salpetrige Säure durch schweflige Säure 
reduziert. — Es werden fiO ccm Ham nach Zusats von 0,6 g Salpeter und 5 oom 
Normalsodair»sung in einer Platinschale bei einer dem Sicdepimkt nahen Temperatur 
zur Trockne venlimstet, der Rückstand sofort weiss gebrannt und die Asche in 
6 oom einer 10 %\fisen Natronlauge und der nötigen Menge Weimer gelost. Nach- 
dem man in die L<">sung ein Zink^täbclicn gelegt hat, hält man sie eine Stundf lang 
warm, giesat sie in ein Kölbciien von 100 ccm, spült die Schale und den Zinkstab 
nach, versetzt die Flüssigkeit mit Stäikel6eung und säuert, sie mit verdiumter 
"Schwefelsnure (1 : 1). lK»sscr mit Salz.säure an. Winl die Flüssigkeit daljei nur 
scliwacii blau, so kann sie sofort zum Titrieren verwendet werden, färbt sie sich 
al)cr stark blau oder grün oder braun, so wird sie durch tropfenweisen Zusatz 
einer L(isung von sehweflitrsaureni oder satireni sehwefiiu'sauren Natron entfärbt. 
Das dabei aus der salpetrigen Säure cnt^itandeue Stickoxvd wird durcii einen ziem- 
lich lebhaften Strom Kohlenafture ausgetrieben; es würde in Beirnhnmg mit LodEt 

*) Hilger, a. a. O. u. Ann. d. Uh. u. Pharm. 171. 212; Zeitschr. f. analyt. 
Ch. 18. 475. 

<) Peiirka. a. a. 0..493. 
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wieder zu sal{x;triger Säure werden. Einen Überschuss von schwefliger Säure 
entfernt man durch tropfenweisen Zusatz von Chlorkalklösuiig. Die Flüssigkeit 
muBB zuletzt sohwaoh blau sein. Man füllt auf 100 com auf und titriwth 

Peiirka fand statt 10 mg Jod in 100 oom 9,8^10,0 mg» statt 60 mg in 
100 oom 48»6 — 49,2 mg Jod wieder. 

IV. Verfahren von Harnack^). 

Bcäliiniuung des als Jod wasserstoll und in anderer Form im Harn 
enthaltenen lods durch Wägen als Palladiiimjodür. 

Zur Bestimmung des Jodwaaserstoffs (nach dem Gebrauch von Jodoform) 
hat Harnack den Harn mit Salzsäure versetzt, mit Palladiumcldorür ausgefällt, 
den Niedersohia; am folgenden Tage abfUtriert, gewaschen und mit Soda geglüht. 
Der Glührüokstand wurde mit heissem Wasser ausgezogen, die Ixisung übersSuert 
und wietler mit Palladiumchlorür gefällt ; zuletzt wurde dieser Niederschlag ce- 
vaschen, getrocknet und gewogen. Aus der gefundenen Menge PaUadiumj odur 
PdJ( wiird der Jodwaaseratoff berechnet. 

Die gesamte Jodmenge wurde so gefunden, dnss der Harn nach Zusatz von 
Soda verdampft und <!er Rückstand ^^eglüht wurde. Die entstandene Kohle wurde 
mit heissem Wasser aufgezogen und verascht. Alles wurde in salzsaure Lösung 
gebvaoht und wie vorhin mit FaUadimmchlornr geflUh. 

V. Verfahren von Wallace und Lamont*). 

Das Verfahren wurde von Zeller') zur Bestimmung von Jodwasserstoff 
neben organischen Jodverbindungen angewendet; es beruht auf der Trennung' 
des Cblorailbers vom Jodsilber durch Ammoniak. 

Der Harn wird mit Salpetersäure angesäuert, ^ -y Stunde auf dem Wasserbad 
envännt. nacli vrflliL'om Krkalten filtriert und so lange unter l)eständip:erii T'm- 
rühron mit salpctiTsaurein SÜIht versetzt, bis der entstehende Nie<ierschhig nicht 
mehr gelb, sondern rein weiss ist, oder bis eine abfiltrierto Prolx> mit animoniaka- 
lischer Sillierlösung nicht mehr getrübt wini. Der Xiederst hlaiL; wird abfiltriert, 
gewaschen und getrocknet, daim möglichst vollständig in ein Becherglas gebracht 
und mit der 15 — 20faclien Menge von starkem Ammoniak digeriert.. Man fiHriert 
den Niederschlag durch dasselbe Filter, wäscht ihn erst mit verdünntem Ammoniak, 
dann mit Wasser. Die Filtration wird leicht dadurch verzögert, dass das Filtrat 
durch fein verteiltes Jodsilber getrül)t ist. das sich erst nach 1 — 2 Tagen absetzt. 
Der Niederschlag enthält ncljen Jodsilber noch ChlorsUber, und das Filtrat enthält 
etwas Jodsilber gelöst. Den wahren Gehalt dos Niederschlags an Jodsilber erfährt 
man durch Behandehl des Niederschlags mit Chlor *) und rechnet das gelöste Jod- 
sUber hinzu; 2483 oom Ammoniak von 0,85 Dichte löeen 1 g JodsUber. 

VI. Verfahren von Sandlund*). 

Sandlund fallt den Jodwas.>4erstoff mit Silljcrnitrat, reduziert den Nieder« 
schlag mit Zinkstaub, oxydiert den gebildeten Jod\va.s.serstoff nach Dafloa mit 
Ebeacbtorid und titriert daa abdestiUierte Jod mit Tliioeolfat. 



^) E. Harnaok, BerL klin. Wochenschr. 22. 98. 1885. 

') Wallace tmd Lamont: Fresenius» Anleitung zur quantitativen Analyse» 

6. Aufl. 1. 6ÖÜ. 

*) Zeller» a. a. O. 288. 

*) Fresenius, a. a. O. 659. 

*) U. Sandlund, Arch. d. Pharm. ti,t. 177. 1893; Zeitsclu-. f. anal. Cliem. 
M. 124. 
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Von nicht zu iodarmem Harn werden 25 — 50 ccm mit Salpetersäure st-ark 
angesäuert und mit Silbemitrat ausgefällt. Nach halbstündiger Digestion auf dem 
Waaserbade wird der Niederschlae s^iurctrei jiewaschen und samt dem Filter in 
einem 100 — 20O ecin fassenden schräg liegenden Kolben mit 8 ccm Wasser, 4 ccm 
Salzsäure von 1.12 Dichte und 2 g Zinkstaub behandelt. Nach Vollendung der 
Reduktion wird heiss in einen Kolljen von 100 ccm filtriert, mit 35 — 40 ccm Wasser 
nachgewaschen, daa Filtrat nach Zusate von 3 — 4 g krystallisiortem Eiamohiorid 
der Destillation unterworfen und das Destillat in kalt gehaltener Jodkaliumlösiuig 
ftofgefangen. Wenn etwa zwei Drittel der Flü.s.sigkeit übeTgBgaogea sind, wivd 
das Jod im Destillat mit ^/..q oder V/joon-Thiosulfat titriert. 

L'iu die störende Iknmenguiig von Harnsäure zu vermeiden, ist das Ansäuern 
dee Harns imd das Fällen mit der Silberlösung an deniscl)>en Tage auacaffihren. 
Das Eisenchlorid oxydiert nur den Jodwasserstoff, nicht auch den Chlorwaiweratoff 
und den Bromwasserstoff. Die Verbindimg des Kolbens mit dem Trichter i.st 
durch Schliffe (mindestens durch paraffinierte Korke oder auchKaut8chukstö{)«el) 
herzustellen. Die Destillation muss üWwacht werden, damit die Flüssigkeit 
(anfangs) nicht überschäumt und die Jodkaliumlösung nicht zurücksteigt. 

Bei geringerem Jodgehalt wird der Harn mit 1 g Natriumoarbonat (wasser- 
frei) auf 1(M) ccm in einer Platinschalo vorsichtig verascht, die I^tisunc der Asche 
im Destillierkolben mit Salzsäure angesiiuert, zur \'crtrcibuug der Kohlensäure 
gelinde arwftriut und dann mit Eisend durid destilliert. Die A-^( hr darf keine 
Reste organischer Substanz enthalten, da die Resultate sonst zu lioch ausfallen. 
£)s ist daher besser, erat bloss zu verkohlen, die Kohle mit Wasser auszuziehen 
and den Rest zu verbrennen. 

Nach Villiers imd Fayulle ^) Iäs.st sich bei diesem Verfahren das Jod 
durcli die Destillation nicht gut vollständig gewinnen. 

Vn. Verfahren von Nioolle*). 

Nicolle setzt daa Jod in der Hamasohe mit KaUumdichromat in Freiheit, 
daatilfiart es in eine JodkaUumlösung mid titriert es mit Thiosulfat. 

Es werden 50 ccm Harn mit 2 g Kaliumhydrat Ijei Rotglut verascht, man zieht 
die Asche mit heLssem Wasser aus, neutrali.siert flas Filtrat mit Schwefelsaure und 
destilliert' nach Zusatz von (20 g) Kaliumdicliromat. Die zum Auffangen des Jods 
dienende Jodkaliiunlösung ist 4 %ig. Diishtung des Destillationsapparates \ne 
unter I (Kerating). Bei der Veraschung können Sulfide entstehen und der dann bei 
der Destillation auftretende Schwefelwasserstoff würde zu einem falschen Resultate 
führen. Zur Beseitigung dieses Fehlers soll man die Sulfate mit Chlorbaryum aus- 
fällen (wobei jedoch die gepaarte Schwefelsaure und andere Schwefel verbindimgen 
in Lösung bleilx'n) oder den Schwefelwasserstoff aus der Lösimg der Asche durch 
Erwärmen mit Oxalsäure austreiben. — Der DeatiUationsrüokstand läast sich 
noch Bur Bestimmung in ihm entiiaiteneo Brama Tarwenden. 

Vni. Verfahten von Neneki n. Sohoumow-Simanowsky'). 

.Anwendung deaVenCahienB Ten Cook*) mr Beatimmung dea Joda in Jodiden 
«nf daa Ham. 



M A. Villiers und M. Fayolle, Comptes rendus 118. 1832; Boll, de la 
80C. dum. [3]. 11. 544. 1804: Zc^itsehr. f. anal, Ch. 84. 600. 

*) A. Nioollo, Joum. de pharm, et de chim. [öl. 28. 298; Chem. ZentralbL 
1893. i 1088. 

') M. Nencki unri E. 0. Schon mow • Simanowaky, Ardi. dea ao. Inolog. 
8. 197; Arch. f. exp. Patlu 34. 319. 1884. 

*) E. H. Cook, Joum. of the ohem. Sog. 47. 471; Zeitaehr. I. anal Gh. 84. 
601. 1895. 
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Dit- (unter Zusatz, von Soda wie bei VI. dargestellte») Harnasche wird mit 
übersciiiissigor EHsiffisäure und Wasaentoffauperoxyd beliandelt. Nach eimtündigem 
Stehen ist alles Jod frei gewmden. Man oeht mit CSdorofenn aus, wischt dieses 
mit Wasser, das absolut fTX'i ist von Wasserstoff simeroxyd und titriert mit Thio- 
sulfat. Chloride und Broniide werden bei diesem Verfahren niciit zersetzt. In der 
räckständigen FIfissiffkeit liest sich das Chlor bestimmen, wenn das angewandte 
Wasserstofrsuperoxya chlorfrei war, wjis jedoch bei dem käuflichen oft nicht der 
Fall ist. Demselben Zwecke dient auch Natriumsuperoxyd, welches man chlorfrei 
yoa de Haen in list bei Haimom crhalteii kann. 



IX Verfahren von Vielliere n. Fajolle. 

Am dem in Wasser gelösten Jodid wird das Jod naoh Dvflos dureh Eisen- 
ehlorid in Fnüheit gesetzt, in Schwefelkohlenstoff aufgenommen Und mit Thio- 
Bulfat unter »Schütteln in einer verschlossenen Flasche titriert. 

Es ist die Hamaaofae in neutraler oder saurer Lösung zu verwenden, Salpeter- 
säure darf nicht zugegen sein. Auf 0.1 g Jod reichen 5 ecm einer halb normalen 
Eisenohloridlöeung aus. Ein viermaliges Behandeln der Lös\ing mit Sohwefel- 
kcddenstoff genO^ nir ToOstftndigen Batrifthimg des Jods. 



^ Verfahren yon Jollea^). 

Der mit Salpetersäuw angesäuerte wisserige Auszug des verkohlten Harns 
wird mit Silhernitrat gefällt imd in dem Niederschlag das Jod durch ÜlxTleitcn 
von Chlor in bckamitcr Weise bestimmt (Fresenius, Quantität. Analyse, ti. Aull. 
1. 969)» 

XL Golorlmetrisches Verfahren von Struve. 

iS t r u V e *) stellt sich aus Jodkaliumlösung von bekanntem Gehalt, /— \ 
rauchender Salpeteisäure und einem stets gleichen Volumen Schwefel- . . 

kohlenstoff Ixisungen von Jod in Schwefelkohlenstoff von versohie- O — ^ ? 
denem, aber bekanntem Gehalt und verschiedener Färbung her und 
vergleicht mit diesen Norniiillösungen die Jodlöstmgen. welche in 

fanz derselben Weise aus Harn gewonnen werden. Die zylindrischen 
iläser, in welchen die Färbungsintensitäten vergliohen werden, müssen 
diesellx; Weit« besitzen. Die Normall6siuigen lauen sieh, unter Wasser, 
einschmelzen und aufbewahren. 

DasStravesdieVerfohren, vonKellermann angewandt, ist von 
A. Hoffter mit Recht ablehnend kritisiert wortlen. Auch nach 
nminwn unveröffentlichten Versuchen muss man zur Bestimmuiig 
der AoBsdieidung des gesamten Jods die Veraschung (in der fol- 
genden von Hetf ter-Anten herrührenden Form) vornehmen. Fig. 47. 



4M 

ecm 



XII. Nach H. Anten 3). 

Eine abgemessene Menge Harn (z. B. 20 ecm) bringt man in. eine 
geräumige Nickelschale, fügt 2 g (bei mehr Harn entsprechend grössere 
Quantitäten) jodfreies Kalihydrat hinzu und erwärmt bei kleiner Flamme, 
bis das Wasser verdampft ist. Dann uärd stärker erhitzt und verkohlt. 
Durch Zusatz von 1,5 g jodfreiem Salpeter auf '20 ecm Harn brennt 

») Ad. F. Jolles, Zeitschr. f. anal. Ch. 80. 29f». 1891. 

*) H. Struve, Joum. f. prakt. Ch. 106. 429; Zeitschr. f. analyt. Ch. 8. 230. 

*) Aloh. f. ezp. Fftth. n. Fhann. 48. 331. 1908. 
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man die Kuiili» weiss, wolxn dio 'lVniip<'ratur iiK'igliclist uitnlrig g«'h.'ilten 
wird, und Ir.st die Scliinelze nacli dem Erkalten in wenig Wasser. 
Die Lösung wird durch ein kleines Filter filtriert, Schale und Filter sorg- 
faltig nachgewaschen. Das Filtrat, das bei richtig geleiteter Verascbuog 
forblos sein muss, sammelt man in einer der besonders für diesen 
Zweck konstruierten Scbattelflaschen, wie sie auch Howald fOr die 
Jodbestimmung im Harn benützte. Das sind weite zylindrische, 
etwa 200 cciii fassond«' Gefii.sse mit ganz kurzem Hals und eingc- 
schliffeneni Cliasstoi)fen, die unten in ein 10 rem langes, etwa 12 mm 
weites Hohr mit flachem Hoden eiidiLreji. Der Durchmesser di<_'ses Ridires 
muss hei <len beiden Schüttiilu'efiLssen. fli«; man zur Destinnnung mitig 
hat, gleich sein. Zu dem i iitrat setzt man vursiclitig, um überschäumen 
zu verhüten, verdünnte Schwefelsäure im Cberschuss, sudänn mit der 
Pipette 10 ccm Schwefelkohlenstoff und schüttelt gut durch. Der durch 
die Jodaufnahme violett gefärbte Schwefelkohlenstoff sinkt nachher in 
die Röhre und füllt sie fost vollständig an. In das andere ebenso ge- 
formte Schüttelg^äss' bringt man eine der Menge des Harnoscben- 
filtratcs entsprechende Quantität einer gesättigten Natriumsulfatlcisung, 
ferner je 10 Tropfen verdünnter Schwefelsäure und einer einprozentigen 
.\atriunmitritl(isung. sowie ebenfalls 10 com .Schwefelkohlenstoff. Zu 
dieser .Mischung lässt man aus einer IJiirelte eine Kalinrnjodidl-isimg, 
die genau 0.2 g auf ein Liter enihiilt, tropfenweis<? unter starkem 
Schütteln so kuige zufliessen, bis die Färbung des Schwefelkohlenstoffes 
derjenigen im anderen SchüttelgeCäss gleich ist Durch Ablesen der 
verbrauchten Kubikzentimeter der Kaliumjodidl5sung er&hrt man die 
Menge des in der untersuchten Hammenge enthaltenen Kaliumjodids 
resp. Jods (1 ccm s 0,00016 Jod). Da die Farbenunterschiede nur 
dann hinreichend sind, wenn der Schwefelkohlenstoff nicht zu dunkel 
gefärbt ist, d. h. wenn der vorhandene Jod^ehalt zwischen 0,^—1,6 mg 
beträgt, so muss man danach die anzuwendende Urinmenge hemesaen. 



4. Bromwasserstoff. 

Verabreichtes Brom erscheint langsam und in kleinen Mengen im 
Harn; nach einer täglichen Gabe von 2—6 g Bromnatrium bestimmten 
Nencki und. Schoumo w-Simanowsky in der Tagesmenge 

Harn 1- 27 mg Brorawasserstoff. Ein grosser Hund, der 14 Tage lang 
täglich Bronmatriuni erl i !f -r[ii< il noch 4 Monate nach der letzten 
(labe Drom aus. zuletzt mcht jeden Tag, r^lmässig aber ungefähr 
t) Wochen laug. 

') Nt-ncki und Schon mow- Simanowsky, Arch. f. exp. Path. n. Pharm. 
84. m 1894. — £. Berglund, Zeitwhr. I. anal. Gh. M. 184. 188& 
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Rrnin -wird sehr crlu-hlich iüi Organismus retiniert (-.'3 — ^/^), seine 
Ausscheidung hiiu^t von der Diurese und dem Chlorgehalt des Blutes 
ab, so dass hei Kochsalzzufulir die Bromausscheiihing ;:teigt. 

Den Harn direkt durch Zusatz von Chlor wasser und Aus- 
sclnitteln tiiit Sehwefeikohlrnstoff zu prüfen, ist nach Ra hüte au un- 
zweckinässig. weil nur hei Gegenwart sehr grosser Mengen von Bromid 
eine Färhung des Schwefelkohlenstoffs emtritt. Man muss vielmehr den 
Harnrückstand vollständig, aber vorsichtig, Yerkohlen. Die Kohle zieht 
man mit Wasser aus, setzt in dem farblosen Filtrat das vorhandene 
Brom durch einen Tropfen Chlorwasaer in Freiheit und schüttelt mit 
Äther oder Schwefelkohlenstoff in bekannter Weise. 

Zum Nachweis des Broms benatzen A. Jolles^) und y. Wyss 
folgende Reaktion: Eine Spar Paradimethylphenylendiamin wird in etwa 
60 ccm Wasser gelöst, mit 2 ccm Natronlauge und so viel Essigsäure 
versetzt, dass die eintretende Rotfärhvmg maximal wird; von dieser 
Lösung worden einige Kuhikzcntimeter mit Wasser his zur Farhlosig- 
keil verdünnt und mit di-m Harn versetzt: odfr !)esser man setzt zur 
Harnaschenlosung etwas Kalinnd)ichr()mat und verdünnte Sehwefelsäurc, 
erwilrml auf dem Wasserbade und leitet die entweichenden Dämpfe in die 
Rcagenzlösung, die sich bei Anwesenheit von Brom tiefrot färbt. Man 
kann nach J olles auch Reagenzpapier anwenden« dass mit einer 
IVooigd Lösung von salzsauiem p-Dimethylphenylendiamin getränkt 
ist. Jodide geben dieselbe Reaktion. 

Bestimmung des Bromwasserstoffs. 

T. Nach Berglund. 

N e n c k i u. S c h o u ui o w - S i ni a n o w s k y bedienen sich dazu 
des Verfahrens von Berglund, nach welchem ans einer Mischung 
von Bromid und Chlorid durch saures Kaliumsulfat und Permanganat 
unter bestimmten Bedingungen nur das Brom frei wird. 

Die Befitimmong wird mit der Harnasche in neutraler Lösung ausgeführt. 

Die FHissigkeitsmenge soll naeh Bcrfrlund öO ceni nicht übersteigen und ihro 
Konzentration (Gehalt an lironi) höehstens 2 % betragen. Die Ixisung wird in 
einem Kölbchen mit In — 25 ccm einer 10 "o'8®" Kalium pyrosulfatlitoiing ver- 
setzt, die keine freie Säure enthalt»'ii darf: ist man des>ien nicht sieher. so neu- 
tralisiert man */a der Liisuiitr mit kolihusaurem Natron und mischt darnach die 
übrigen dazu. Die 2"(,iL'i' l'crmanganatlösung befindet sich in einem GefflSB 
mit Stö])sel. in des-sen" einer Bohrung sieli ein (dasrolir l)is auf den lioden ver- 
ßchiefx-n hi.sst; die Lösung wird in eiuzehien Anteilen, je naclidem sie verbraucht 

M II. V. Wyss. Areh. f. exp. Patli. u IMinrni. 55. 260. 100<). - T. Hondo, 
Berl. khn. \Vochcn.sciir. IDOL 2o.">. - A. Kllin;jer und Y. Kotake, Med. Klin. 
1910, Nt. 38. — E. Frey, Zeitsclir. f. exp. Path. u. Ther. 8. 1. 1910. — A. 
JoUcs, Zcitschr. f. anak Ch. 37. 439. IS'JS. 

N«ab»aer-Unpp«rt, Analyse d«s Uarna. 11. AafU 92 
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wird, durch einen Gasstrom in die Bromidliwung hinunter gedrückt. Das Brom 
wird durch einen langsamen Luft- oder Kohlensäurostrom ausgetrieben. Die 
Absorption des Hroms erfolgt in einem Will-Varren t ra ppschen Ai)piirat. wie 
er beiden 8ticlt.stoffbc«timniungen mit Natronkalk gebraucht wurde, nacii Neneki 
und Schoumow-Simanowski ') in einer Jodkaliumlösung. Dem Will-Varren- 
trapp sehen Apparat wird noch ein Rohr mit .Todkaliumläsung angefügt, damit 
man erfährt, ob alles Brom absorbiert wird. Um zu erkennen, ob alles Brom aus- 
getrieben ist, wechselt man die Vorlage. Das frei gewordene Jod w irtl mit Thio- 
sulfat titriert. Nach Berglund itt ein 1 — IJ^atündigea Durohleiten des Gaae« 
erforderlich. 

U. Nach Nioolle*). 

Die wässerige Lösting wird mit Chromsäurc behandelt, das frei ge* 
wordene Brom in Jodkaliumläsnng destilliert und mit Thiosuliat titriert 

Verfahren wie bei der Bestimmunp des Jods, siehe Seite 1440. nur wird hier 
die Lösung der Haniasche» welche im ganzen 40 ocm betragen soll, zur Destillation 
mit 10 ocm Skdinrafebiare vaad 20 g JoJiiiTndinhromat vecwtst. 

m. Nach Caigniet«). 

Caigniet bestimmt das Brom im wässerigen Auszug des ver- 
kohlten Harns mit einer titrierten Lösung von imterchlorigsanrem Natron. 

Ifon soll das Verkohlen so lange fortaetaen, his der -wiaserige Ansmg farblos 

ist. Das Kilfrat süik r( iiiiiii mit ZitTOnensAure an und setzt die ( 'lilornatri )ii!rKsung 
aus einer Bürette vorsichtig zu. Das frei gewordene Brom nimmt man mit «Schw efel- 
kohlenstoff auf nnd emeoert diesen von Zeit zn Zeit. Man hat so immer eine färb* 
lose Flüssigkeit nin! es ist leicht der Pimkt zu treffen, \\o ein ^(itercr Tropfen 
der Losung des uuterohlorigsaiuen Salzes keine Färbung der i^lüssigki it und des 
8ohw«{elkohIeo8tofCB meht bewidct, womit das Ende des Verauehs angezeigt ist 

IV. Indirektes Verfahren. 

Das Verfahren beruht darauf, dass man zunächst die Summe 
von Brom und Chlor in Form ihrer Silbersalze bestimmt und dann 
durch Erhitzen im Chlorstrom das Bromsilber in Chlorsilber über- 
führt*). 

Man ▼erasoht den Harn wie bei der Jodbestimniuiifr nai Ii Anten (s. S. 1440), 
säuert mit verdönntw chiorfrcier Salpetersäure ein wenig an und fällt in der 
Kälte mit Silbemitrat in geringem Ubenehuss, erhitzt miter beständigem Um- 
röhren 7.um Sieden, filtriert nneh dem Krkulfen diireh ein ea. 15 em Innres Asl>»'st- 
filterroiir von schwer schmelzbarem Glas, trocknet bei löO" im Luftstrom und 
wSgt nach dem Erkaltra (Gewicht = p). Dann leitet man dnreh die etwas sehiilg 
eiti<_'esj»annte R()hre, naehdein der .\shrs1 pfropf mittel.'«t eines Gla.'^stalx's in der 
Röhre et W ils vorgescholK'n w urde, ebien trockenen Chlorstrom und erbitzt die 

M M. Xeneki und K. O. Schou m ow- Simanowsky, Aroh. des so. bioL 
3. 1!*7; Arch. f. exp. Path. 84. 320. 1894. 

^) A. Nicolle, Jouni. de {diarm. et de chimie [6]. 28. 298; Chem. ZentraJbL 
1893. 2. 1032. 

') Caigniet, Journ. de pharm, et de chimie, Juillet 1869. 29; Zeitschr. L 
anal. Gh. 9. 427. 

«) & Trecadwehl, Lehrb. d. anal. Ch. 2. 246. 1907. 
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Röhro zuniulist sehr vdrsichli*. dimn etwa ^♦"ikJ«' lang stärker. Zum Rchhiss 
wird der Niederschlag eben zum iSchinelKen gebracht» das Cluor durch Luft verdrängt 
und neQerdm(9B gewogen (GewHrfit = q). Dm Bmmsilber ist = 4.2213 (p — q). 

Ist n\ir wcnii; Hroiii vorhanden, so kann man dii' Bromido konzentrieren, 
indem man die nielit angt'üäuertc eingedampfte l^ung der iSchmelze wiederholt 
mit 90"oigcm Alkohol extrahiert, den filtcierfeai alkoholisohen Aiusng eindampft 
und erHt dann in d^r mit Salpetrrsäuro angeeftuerten wiaaerigen lAvang die FAUinag 
wie oben vornimmt (nach A. Heffter). 

5. Bromsänre 

lässt sich nach RabuteauV) noch in sclir geringen ijpureu nach 
demselben Verfahren nachweisen wie die Chlorsäure. 

6, B o r s ä u r et 

A. V' o r k ü 111 ni e n. Dio Säure tritt schnell und mit ^»rossor Regel- 
inässi^kf'it in d(Mi lÜun über-j, öO'^o orschoinon in den ersten 12 Stunden, 
der Fu'st iniierhalt 3- - 4 Tagen, so dass es l)ei \vi(,>derholter Verahreichung 
zu einer Anhäufung im Körper kommen kaim. 

B. Eigenschaften. 1. Taucht man ein Stück Curcumapapier 
in eino wenigstens 0,01o/oige Lösung von Boraftnre, ao färbt sidi das 
Papier zunächst nicht, wird aber nach dem Eintrodmen lotbrann. Be> 
feuchtet man das rotbraune Papiw mit Lauge, so wird es blauscbwarz. 
Andere Boratlösungen (z. ß. borsäurebaltiger Harn), die mit Salzsäure 
versetzt sind, geben dieselbe Reaktion. 

2. Versetzt man i)()rsäurehaltige Lösungen mit Alkohol (am besten 
Methylalkohol) und konzentrierter Schwefelsäure, so bildet sich der 
Ester der Borsäure und man erhält beim Anzünden des Alkohols eine 
grüngesäumte Flainnie. 

H, BOg + 3 CH, OH = B^O CH^\ -f- 3 H^O. 

3. Da die Borsäure merklich hydrolysiert ist, kann sie nicht direkt 
mit Phenolphthalein titriert werden, wohl aber nach Zusatz eines mehr- 
wertigen Alkohols, z. B. Olycerin oder Hannit 

C. Erkennung. Die Reaktionen B. 1. und 2. können direkt 
auf den Hain angewandt werden. 

D. Bestimmung. Die Reaktion B. 8. hat 6. Sonntag^) in 
folgender Weise für die Harnuntersuchung nutzbar gemacht: 

Die gegebene Menge Harn wird mit Natronlauge alkalisch gemacht, 
dann eingedampft; der Rückstand getrocknet und nmulichst vollständig 
verascht. Die Asche wird mit hcissem Wasser erschöpft und die Aschen- 

■) Ra))nt«'au. Cr/' tt* liehdomadaife 1868. 262. 

») L. Michaelis und Tli. A. Maas^. Binrhrin. Z^ itsehr. 5. 1. 1007. 
») E. Rost, Arch. intern, de pharmaeodynumie 15. 2U1. 190Ö. — G. Sonn- 
tag, Arbeit, a. d. Kaiaerl. GemindheitBamt lt. 110. 1902. 

98* 
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lösunp nach dorn Ansäuern mit Salzsäure zur Entfcrunn^ der Ph()<]>h;ito 
mit Eisenchlorid im Überschuss versetzt. Dann wird hin zum Sieden 
erhitzt, mit Natronlauge neutralisiert, schnell abgekühlt und auf ein be- 
stimmtes Volumen (bei grösseren Hammengen ^/^ — 1 1, bei kleineren 
Menpon 200 ccm) aufgefüllt Die Flüssigkeit wird nun sofort durch 
ein Faltenfilter al)filtri<'r!. Ist si(^ phosphorsäurefrei, wa.s jedesmal durch 
Arnmoiiiumiiiolvbdänl« isuiiu' geprüft wird, so können uli«piote ToWv (er- 
forderlichenfalls nach Eindampfen auf geringeres Volumen; zur liorsäure- 
bestimmung benutzt werden. Enthält die Flüssigkeit auch nur Spuren 
von Fhosphorsäure, so wird ein aliquoter Teil (von Vs bzw. 1 1:460 
bzw. 900 ccm) wiedri alkalisch gemacht und bis auf etwa 100 rem - in 
gedampft, anj^esäucrt, nnt Kisenclilorid versetzt, neutralisiert, aiifiiekocht 
und nach dem Erkalten auf 2()i) (xlcr 250 rem aufgefüllt. Von der 
filtrierton phosphorsäurefreien Flüssigkeit werden dann für die lior- 
säurebestiimnung 25 oder 60 ccm im Erlenm eye r -Kolben mit Salz- 
säure angesäuert, zur Vertreibung der Kohlensäure 10 Minuten lang am 
Steigrohr gekocht, dann abgekühlt imd mit Methylorange als Indikator 
neutralisiert (man kann die phosphorsäurefreien Ascbenaus/üge auch 
nach dem von Jones angegebenen Verfahren mit Kaliumjodid und 
Kalium jodat neutralisieren). Nach dam Auflösen von 4 — 5 g Maiuüt 
wird die Flüssigkeit mit Fhenolphthal^ versetzt und mit einer durch 
Baryt kohlensäurefrei gemachten Natronlauge bis zur deutlich rötlich- 
gelben Färbung titriert. Der Wirkungswert der Natronlauge ist mit 
einer durch Auflösen von reiner. ?iu^hrfach umkryslallisierter IJorsäure 
unter Zusatz von Natriumcarbonat hergestellten Lösung in ilerselben 
Weiso zu bestimmen. 
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II. Teil. 
Organische Stoffe. 

Von W. V, Sc1iii]»-Jai». 



IkhjUlkohol CsH^OH. 

A. Vorkommen. Nach Einführung grösserer Mengen Alkohol 
geben beim Heoflcbeii sowie ancb bei Tieren kleine Mengm Alkohol 
in den Harn über. 

Ältere Untersuchungen von Lallemand, Perrin und Duroy, Frerichs, 
Anstie, Thudichum, Smith, Parkes und Wollowicz, Subbotin. Dupr»'. 
A. Schmidt, Setschenow sind mit unzureichender Metliodik nusRcführt. Nach 
Binz und Heubach werden von grxMsen Dosen Alkohol (18 — 327 ccm pro die) 
0,0 — 2,9 im Mittel 1,115 im Harn ausgeschieden. Bodländer fand für den 
Hund im Mittel 1,576 "o. für den Menschen 1,17% des eingcpebenen Alkohols 
im Harn wieder. Straasmann fand etwas höhere Werte (0,73 — 2,43%). 

At water und Benedikt^) fanden bei einem Menschen, der innerhalb 
direi Tagen 290 ccm Alkohol genommen hatte, 1,5 % in Harn und Atemluft wieder. 

Nach Bodländer stei<;t der FtosenteatB dee aiMgeeehiedflocn Alkohols mit 
der Menge des dargereichten. 

Pnngsheim untersuchte an Ratten den Etnfhns der Gewöhnung. Er 
konnte keinen T'ntorsrliiefl inl>e/.ii).' auf die AuKscheidunft von unverbrauchtem 
AUmhol durch Haut, Lungen und Harn feststellen. Bei Tieren (Kaninchen, 
Hunden) enoheint ein Teil des Alkohols an GlyenriHU&uie gepaart im Ham (Neu- 
bauer, Pringsheim*). Im Selbstversudi Irannte Pringsheim audi nach 

') Lallemand, Perrin und Duroy, Du T6le de Taleool et des anaesthA- 

siques dans Torpanisme. Paris ISfiO. — Frerichs. Handwcirterbuch d. Physiol. 
8. 808. ~ Anstie, Stimuiants and narcotits. London 18Ü4. — Thudichum, 
Tenth rapport of theMedieal offteer of the privy Council. 1868. 288. — E. Smith, 
Lancet 1861. - Parkes and Wollowic/., Procee<l. of the royal Society. 18. ^2. 
1870. — Subbotin, Zeitschr. f. Biol. 7. 1871. — Dupre, Proceed. of nmd. Soo. 
20. 268. 1872. — Aug. Sohmidt, Zentralbl. d. med. Wissensoh. 1875. ISfr. 23. — 
Setschenow, Beitr. zu einer künft. Physiol. d. Alkoholvergiftung. St. Peters- 
burg 1861. — C. Binz, Arch. £. exp. Path. u. Pharm. 6. 287. 1877. — Heubach, 
ebenda 8. 446. — BodUnder, Fflügers Aroh. 82. 398. 1883. — Strassmann, 
ebenda 48. 310. 1891. — Atwater und Benedikt, Washington Bull. tt. 1. 
1898. 

') J. Pringsheim, Biochem. Zeitschr. 12. 148. 1908. — - O. Neubauer, 
Aroh. f. exp. Path. u. Pharm. 4t. 133. 1901. 
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Einimhmft -von 120 com Alkohol pro die kerne gepaarte GHyoaroiufture naoh» 
weisen. 

Vöitz, Buudrexel und Dietrich*) untersuchten die Ausscheidung voa 
Alkohol unter verschiedenm Bedingungen. Sie f^den eine lieträchtUche Abhängig- 

keit der Au.Hbclx'i'lurn^ von der Lrlcichzeitig aiiftrenonuncnfn Flüssigkeitsmeng©, 
vom Füllungszustiiiulf des Magendarmkanals. sowie von der Mu.skt'ltati^keit. 

In Zuckerhaxiiüu kauu Alkohul iiachträgiich durch Gärung ent- 
stehen. 

B. Eigenschaften. 1. Wasserbelle Flüssigkeit, die bei —1290 
dickflüssig wird, bei 78,4<> siedet Alkohol ist sehr hygroskopisch, mischt 
mch mit Wasser unter Temperaturerhöhmig und Kontraktion. 

2. Alkohol löst Fette, Ol, Haize, fiberbanpt kohlenstoffreiche KOrper. 

3. Durch Oxydationsmittel wird der Alkohol in Aldehyd und Essig- 
säure übergeführt 

C. Nachweis. Man unterwirft zunächst den Harn der Destillation. 
Das erste Destillat \\ii"d mit etwas Natronlauge alkalisch gemacht imd 
nochmals deslilliert. Dieses zweite Destillat wird zur Anstellung von 
Reaktionen benutzt. 

1. Man erwärmt die zu prüfende Flüssigkeit, setzt etwas Jud und 
dann Kalilauge bis zur EntfiLrbung hinzu. Beim Erkalten scheidet sich 
Jodoform (sechsseitige Tafeln) aus. Aceton, Aldehyd, Milcfasäure geben 
dieselbe Reaktion. Methylalkohol und Äthyläther nicht (siehe bei Aceton, 
S. 243). Die Jodofonnprobe auf Alkohol ist mit Vorsicht zu bewerten 
(Kosty tschew')). 

2. Schüttelt man verdünnten Alkohol anhaltend mit Ben/.oylchlorid 
und überschüssiger Natronlauge bis zur bleibenden alkalischen Reaktion, 
so bildet sich der Benzoesäureester, welcher am Geruch erkannt wird, 
während das überschüssige Benzoylchloriil geruchloses benzoesaures 
Salz liefert Es lässt sich so noch ü,l"/o Alkohol nax;hweiscn (Der- 
thelot, Bau mann 3)). 

3. Man säuert mit reichlich Schwefelsäure an und setzt soviel ver- 
dünnte Kaliumbichromatlösung hinzu, dass die Flüssigkeit deutlich gelb 
erscheint Beim Erwärmen tritt Grünfärbung auf infolge von Bildung 
von Chromozydsulfat 

D. QuantitaÜTe Bestimmung. 1. Nach Pringsheim. 

Man destilliert von einem ab^rmcs^eiieii Volum llarn Itei zirka 
100 mm Hg Drurk und einer TemjHratur von 50^ — 55^ mindestens 

') W. Volt / und A. H.iudrcxel, Pflü^rers Arch. 138. 8ö. 1911. sowie 142. 
47. 1911. \V. Voltz, \V. Dietrich und A. Baudroxol, elienda 145. 210. 1912. 

*) Kostytschow, Ber. deut^<ch. lK)tan. (lesellsch. 2.». IHS. 1907. 

») Berthelot. Coniptes rcndus. 73. 4<Mi: Chem. Zentralbl. 1871. 584. — 
£. Bau manu, Ber. d. chuiu. Gesellsch. 19. 3218. 
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ein Drittel ab. Die alkoholhaltigen Wasserdämpfe werden durch einen 
60 cm langen Kühler in ein ca. 20 cm hohes Reagierglas geleitet, 
das mit einem doppelt durchbohrten Stopfen verschlossen ist Durch 
die eine Bohrung geht das Verbtndungsrohr von dem Kühler; in der 
anderen Bohrung befindet sich das Verbindungsrohr zur Wasserstrahl- 
pumpe, (las zunächst durch einen 25 cm langen aufrechten Kühler führt 
und ot>erhalb des Kühlers eine durch einen Hahn verschliessbare Ab* 
zweigung trä^t, <Uir( h die nach beendigter Destillation Luft binzu- 
gelasseu werden kann. 

Nach beendigter Destillation wird das alkoholhaltige Destillat in 

einen E r 1 e n m e y e r - Kolben gegossen, in dem sich eine überschüssige 
Menco kalter n /'JO-Kaliiimbirhroiiiatlösung befindet der auf je 5 ccm 
1 com kou/.eiUrierte Schwefelsäure zugesetzt ist. Der Kolben wird nun 
zugekorkt und 1- P/o Stunden auf dem Wassorbad erhitzt. Nacli dem 
Erkalten wird das überschüssige Kaliunibichromat mit einer n 20-Ferro- 
ammoniumsulfatlüsung in ö^oiger Schwefelsäure titriert. Die Farbe 
der Kaliumbichromatlösung geht aus dem ursprünglichen Gelbrot all- 
mählich durch Gelbgrün in ein gesättigtes Grün über, das bei weiterem 
Zusatz mit einem Male einen bläulichen Farbenton annimmt. Von nun 
an wird die Eisenlösung tropfenweise zugesetzt und jedesmal eine 
Tüpfelprobe ausgeführt, indem ein Tropfen der Flüssigkeit mit einem 
Tropfen der zu titrierenden Flüssigkeit auf i''iltricrpapicr zusammen- 
gebracht wird. Die Titration ist beendet, wenn sich in der Berührungs- 
zone beider Tropfen ein blauer Ring von lierlinerblau zeigt 

1 rem einer l'^.oigen Alk(»holl(»sung entspricht 0,226 tcm r./20- 
Kaliunibichromatlosung. Das Verfaliren lehnt sich an die von Nic- 
loux, Cotte und Atwater u. Benedikt^} gegebenen Vor- 
schriften an. 

2. Bestimmung der Expansionskraft müdem Vaporimetor. Das Geiss- 
lersche Vaporimeter wurde von Binz und Heubuch zur Bestimmung benutxt. 
Auf Einwände, die gegen dieses Verfahren gemacht wurden, hat B od 1 ander") 
dasselbe nochmals geprüft und für Konzentrationen von üljcr 0.05 ^„ brauchbar 
gründen. Für feinere Bestimnnm^en sei dassillit» zu migonau. 

3. Das Chromsäureverfahren nach Bodländer und Strassmann 
Der Alkohol wird mit CSiTomsäure und Schwefelsäure oxydiert. Die durch 

Bildung von Chromsescjuioxyd auftretende Crünfärbung winl mit Teatröhrchcn, 
in denen AlkohoUöeunffea bekannter Konzentration in der gleichen Weise behandelt 
wurden, vergliehen. Zmt Oi^rdation wurde eine Lösung von 1 g CrO, ixi 300 com 
konientrierter Schwefelaftuie benutet. 



*) M. Niolonx« Recherehes exp^rim. snr r^Timination de raleool daos 

rorganisnu* 1. Paris IWO; Annalt's cliiin. appliq. 1. 44"». Cotte. Rep. Pharm. 
[3J. 9. 438. — Atwater und Benedikt, Waslüngton Bull. 69. 1. 1898. 

•) C. Binz, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 287. 1877. — Heubach, ebend» 
Su 440. Bodländer, 1. c. 

Bodländer, i. c. — ¥. ätrassmann, Hlügers Arch. 49. 31ö. 1891. 
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Methylalkohol CHgOH. 

A. Vorkommen. Nach £iiig«be Ton Methylalkohol geht Methyl- 
alkohol in den Harn über. 

Völtz und Dietrich fanden bei Hunden innerhalb 24 Stunden etwa 
1,6 °o der einpeKelfnen Menge im Harn, innerhalb 48 Stunden 2,8 *'„. Die Aus- 
soheidunß jjeht also langsam vor sich ; da nach 48 Stunden sich im Kadaver noch 
etwa 36.8"o der eingegebenen Menge vorfanden, dürfte die Auwcheidung durch 
den Harn erst nach etwa 3 — 4 Tagen zu Ende sein. Es ist daduah d» ounrauennde 
Wirkung den Methylalkohols erklärt. Xaoh Pohl^) geht ein Teil des Methylalkohols 
als Ameisensäure in den Harn ülwr. 

B. E i e e n s c h a f t o n. 1. Wasserhelle Flüssigkeit, die bei — 04.9^ 
fest wird, hei Hö — (i7** siedet. Mischt sicli mit Wasser unter KontrcLktion. 

2. Methylalkohol bist Fette, Öle, Harze. 

3. Durch Oxydation entstehen Formaldehyd, Methylal, AmeiseQ- 
säure. 

C. Nachweis. Der Nachweis beruht fast immer anl dem Naca- 
weis der Oxydationsprodokte. 

1. Man taucht in ca. 8 ccm der zu untersuchenden FlOssigkeit 

(Harndestillat) mehrmals eine oberflächlich oxydierte glühende Kupfer- 
spiralc. Dann fügt man einen Tropfen 5o/oige Resorcinlösung hinzu 
und unterschifhtet vorsichtip mit konzentrierter Sehwefelsäure. Eine 
rosenrote Zone an der Berühnincsschichte zeigt Methylalkohol an. 
Ameisensäure, sekundärer und tertiärer Butylalkohol, Akrolein geben 
dieselbe Reaktion. 

2. Wenn es sich um die Erkennung des Methylalkohol neben 
Äthylalkohol bandelt, so kann man zunächst beide durch Eintauchen 
einer glühenden Kupferspirale zu Aldehyd oxydieren. Den Aoetaldehyd 
zerstört man dann durch Wasserstoffsuperoxyd, das überschüssige 
Wasserstoffsuperoxyd durch Natriumthiosulfat. Den Formaldehyd kann 
man dann bei alkalischer Reaktion durch Phloroglucin nachweisen, 
indem eine allmählich wieder verschwindende Rotbraunfärbung ointritt. 

3. Zum Nachweis von Methylalkohol neben .Uhylalkobol dient auch 
das Verfahren von Deniges-). I iiter gewissen l!edingnnt;en ontst<.'ht 
bei Oxvdafjon mit Perinariganat aus Äthylalkohol nur Acet:ildehyd, aus 
Mctbylalkoliol nur Formaidehyd. Mit Fuchsindisulfjt lassen sich Spuren 
▼on Formaldehyd neben viel Acetaldchyd nachweisen. 3 ccm einer 
wässerigen Lösung von Methylalkohol (Harndestillat) werden mit 0,1 ccm 
reinem Äthylalkohol und mit 2 ccm 2,5o-'oiger Permanganatlösong und 
0,2 ccm Schwefelsäure (spezifisches Gewicht 1,66) versetzt und durch- 

>) W. Völtz und W. Dietrich, liiochcni. Zcitschr. 40. If). 1912. - J. Pohl, 
Aich. f. oxrK Path. u. Phann. U. 281. 1893. 

*) G. Deniges, C. r. de TAcadem. de« scienoes 160. 529; ebenda 160. S32. 

1910. 
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mischt. Nach 2 — 8 Minuten wird diirrh 1 rem 8"i,ip;(' Üxalsäiirolosung 
entfärbt nachdem die l'lii.s.sigkeit rnadeiracflb gi'wordon ist. mit 1 com 
Schwefelsäure (1.(3(5 "n) vorsetzt und geschüttelt. Sobald die Flüssig- 
keit farblos geworden ist, giht man 5 com Fuchsindisulfitlösung (1 g 
Fuchsin wird in 1 Liter Wasser gelöst, 20 eem Natriumbisulfitlösung 
(1,263 spezifisches Gewicht) hinzugegeben; nach eingetretener Ent- 
färbung gibt man 20 ccm konz. HCl hinzu) hinzu. Nach einigen Alinuten 
tritt eine charakteristische Violettfärbung auf, die um so inten> 
siver ist, je mehr Methylalkohol zugegen war. Nach 16 Minuten ist 
das Maximum der Färbung im allgemeinen erreicht; bei lo/oigem Methyl- 
alkohol ist die Färbung noch recht stark, bei 0.1 Oq noch sichtbar. 
Durch vorheriges Fraktionieren der zu prüfenden Flüssigkeit kann man 
die Empfindlichkeit wesentlich erhöhen. 

Die Gegenwart von Äthylalkohol wirkt bei dieser Reaktion sogar 
günstig, da sich intermediär Formolacetat bildet, das besonders leicht 
mit Fuchsindisulätlösung reagiert 

Durdi Vergleich mit Ldsui^en von bdcanntem Gehalt an Methyl- 
alkohol lässt sich eine kolorimetrischc Bestimmung mit hinreichender 
Genauigkeit ausführen. Simmonds hat dieses Verfahren mit Erfolg 
benutzt ^). 

D. Bestimmung. Zur quantitatiTen Bestimmung, falls man sich 
nicht mit der kolorimetrischen Schätzung nach Den ig es begnügen 

will, kann man sich des Verfahrens von N i cl o u x bedienen, wie das 
V ü 1 1 z -) und seine Mitarbeiter tatsächlich getan haben. .Man kann 
auch die von Frings heim angegebene Modifikation fs. bei .Äthyl- 
alk.<jhor: benutzen, lietinigung für die Anwendbarkeit dieser Ver- 
fahren ist die Abwesenheit von Äthylalkohol. 

Chloroform CHCV 

A. Vorkommen. Chloroform geht nach Narkose bei Hunden 
in kleinen Mengen in den Harn über. Pohl fand in 10 ccm Harn, 
welche ein Hund in den nächsten 4 Stunden nach einer i/2stündigen 
Narkose entleerte, 0,39 mg Chloroform. Nicloux fand ebenfalls beim 
Hund 6 — 8 mg in 100 ccm. Die Untersuchungen beim Menschen waren 
meist negativ (Kast). Dagegen kommt beim Menschen eine nicht von 
Chloroform herrührende Heduktioii nicht selten zur Beobachhnig, ge- 
legentlich auch Linksdrehung. Worauf das beruht, ist nicht aufge- 

^) 0. Simmonds, The Anaiv t S7. 16. 1912. 

•) W. Völtz und W. Dietrich, Bioohem. Zntwihr. 49. 16. 1912. 
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klärt. Ein Teil des Chlorofoim wird sicher zersetzt and vennehrt die 
Harnchloride (Kast« Zell er ^)). 

B. Eigenschaften. Chloroform ist eine ätherisch riechende, 
sttsslich schmeckende Flüssigkeit, deren Dämpfe betäubend wirken. Siede- 
punkt (II. 2*^ bei 760 mm Hg-Druck. 1000 ccm Wasser von 22f> lösen 
4,2 ccm Chloroform. 

f. i\ a h w o i s. 

1. Chloroformliaitiger Uam reduziert l^ehlingsche Lösung beim Kochen 
(siehe auch vorher). 

2. Nach Thiem und Fischer*) gibt Chlorofonnhain direkt die Isonitril- 

reaktion (siehe unten). 

3. Zur weiteren Unterraohnng benutet man das Hamdestillat oder das »ua 
diesem kondenHiertc Chloroform. 

Um dieHes zu erlialten, leiten Vitali und Tornani durcli den auf fiO* er- 
wärmten Harn Kohlensäure und den entweichenden Dampf In eine mit Ei» und 
Salz pcknhltc Vorlai^P- In der kondi nsii rlcn Flüs>iL'!v» it etwa enthalffPcs Cliloral 
wird drtdurcli l)os<>iti^'t. das8 die Fhis*<igkt it (mit einem Waiiserstoflstrom) wii-der 
vcrtliiclitijit um! dan Cia.s durch konzentrierte Schwefelsäure geleitet wird, welche 
da.s Chloral zurücldialt. Zu den Renkt ioneii kann man sofort diesen zweiten Dampf- 
strom benutzen. Da aber ClUorulhydrat als solches höchstens in JSuuren in den 
Harn übergeht, wird man sieh das Waschen mit Schwefeisämm in der Regel er- 
sparen können. 

a) Das Hamdestillat reduziert Fehlingsclie Flüs.si>.'keit und amniuaiakali.sche 
Silberlösun^. während mit Aceton diese Reaktionen nicht eintreten. 

b) Ks jiibt nach Vitali ur»d Tornani sowie nach Toth') auch die Isonitril- 
reaktion von Hofmann: man fü^it da.s J)e!stillat oder den Chloroformdampf 
SU einer Loenng ron Aniün und Kaliumliydrat in Alkohol: l)eim Erwärmen tritt 
der sehr unanpenehme f Seruch nach Plienyli.^onitril auf ; statt Anilin kann man 
jedes andeix> >Ionamin verwenden. Chlorai sowie Jmloform gel)en diese Reaktion 
gleichfalls. 

c) Chloroformdampf färbt eine feste Mi.schung von Phenol oder Thymol 
und Kaliumhydrat, besonders beim Erwärmen, carminrot oder violett. 

d) Mischt man dos Destillat mit einer ^'i lindo erwärmten Lösung von o- oder 
/^•Naphtol in Kalilatuje siisanunen, oder lässt man den Chloroformdam{tf in eine 
solche Lösung einströmen, so tritt nach Lustgarten eine vorübergehende Blan- 
färbungder Flüssigkeit ein ; nach Neudörfer und K ratsch mer*) wird die Reaktion 
noch mit 0.7 mg Chloroform erhalten, mit weniger nicht mehr. Unter gleichen Be- 
dingungen gibt Chloroform mit Thymol eine dunkelviolette, mit Resorcin eine 
gelbrote Färbimg. Chloral gibt die.se Reaktionen auch. 

e) Leitet man Cbloxofonndampi mit Luft und Wasserdampf durch ein rot- 
glühendes Pongeltanrohr, so tritt das Chlor des Chloroforms teils als soldiee, teils 
als Chlorwasserstoff auf und da.s gasförmige Produkt fallt Sinjerliisuiitr. Hei Maimel 
an Sauerstoff kann .sich alier nach Berthelot auch aus anderen tlüehtigen Sub- 

J. Po Iii. Arch. f. exp. Path. 28. 2r)2. imi. M. Xielnux. Journ. de 
Pharm, et de Cliim. [üj. 24. t>4. 190«. — A. Kast, Ik-rl. klin. \\ ociienschr. IHHS 
Nr. 19. 377: Zeitsehr. f. physiol. Ghem. 11. 277. 1887; 18. 2ffJ. 1888. — A. Zeller, 
ebenda, 8. 7t». iss;i. 

«) C. Thiem und P. Fi.scher. Deutsche MedizuiHlztg. 26. 1889; Chem. 
Zentralbl. 1. 409. 1H!H). 

") Vitali und Tornani, Jahresber. f. Tierch. 1885. 89. — L. Toth, Jahres* 
her. f. Tierch. lss7. 73. 

«) 8. Lustgarten. Monat^h. f. Ch. 3. 722. 1882. — Neiiddrf er nnd Kr»t- 
Schmer, Zeitschr. f. Chir. tb. 370. 1883. 

>) Berthclot, Bull, de la soo. ohim. [2J. 36. 71. 1881. 
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stanzen Acetylen und bei Gej?enwart von Ammoniak Blausäure bilden, welche beide 
Silberlösung fällen. Die Fällung durch Acetyh n Aerhütet man duoh starkes 
Ansäuern der Siiberläsung. Die Blausäure lässt sich ausschliessen, wenn man das 
gasförmige Produkt erst in Wasser auffängt und dieses zur Entfernung der Blau- 
säure einige Zeit kocht. Man kann das Ammoniak auch durch starkes Ansäuern 
des Harns zurückzuhalten versuchen. Nach Toth verfährt man so, dass man den 
Ham im Wasserbad auf 70" erwärmt imd das Chloroform durch einen Luftstrom 
austreibt, leitet man Chloroformdampf über glühenden gebranntsu Kalk oder go- 
brannto Magnesia, so entstehen die Chloride dieser Metalle. 

D. Hestimmiing. Zur Bestimmung kann das Verfahren von 
Nicloux^) dienen. Dasselbe liernht daranf, dass rhloroform mit 
Kalilauge /ersetzt wird und das i'nUtehcndc KCl mit Silber titriert wird. 

30 com Uam werden mit dem 5faohen Volum 80 — 05 "oijs'^m Alkohol ver- 
setzt, mit 0,25 g Weinsäure angesäuert. Man legt 10 com 95 ".Jgen Alkohol vor 
und destilliert des Volums der Flüssiukeit ab. 60 ccin des Destillates (alkoho- 
lische Chloroformlösung!) werden mit 10 ccm 10%iger alkoholischer KaUlauge 
90—46 Ifinaten (bei mehr ab SO mg Chloroform 1 l^mide) am Rückflnsskühler 
zum Sieden erwärmt. Ks zer-setzt sich das Chloroform qnantif ati\ : rHClj + 
4 KOH 3 KCl + KÜCÜ, -t H^O. Man lässt erkalten, gibt lö ccm Wasser hin- 
zu, neutralisiert genau mit SchWels&ure in Gegenwart von Fhenophthalein und 
titriert mit einer SilberlSeung. welehe 8.r)35g AgXOj im Liter eiitli ilf. unter Ver- 
wendung von Kaliumehromat als Indikator. 1 ccm dieser äiiberlüsuug entspricht 
2 mg (Mcaotona. 

,1 o (1 o form. 

Jodoform geht l)ei äiisserlicher Anwendung nach Lustgarten nicht 
als solches in den Ham ül>er. sondern naeh Harnack und Gründler, sowie 
nach Quaedvlieg und naeli Zeehuisen grösstenteils als Jodalkali, zum Teil auch 
als Jodsäure; hei Jo<loformintoxikation kann nach Harnack das Jod zum grössten 
Teil in organischer Verbindung vorhanden sein, in der es nicht wie in Jodwasser- 
stoff nachweisbar ist. ExD» voisohrift zum Nachweis des Jodoforms im Ham 
gibt Lustgarten'). 

Chloralhydrat CClg . CH . (OHl^ ; CjH^OjClg. 

Nach Gebrauch von Chloral (4—6 g) finden sich Spuren von. 
Chloral im Harn (Vitaii u. Tornani. T o m a s c e w i e /, M u s - 
kulus u. Maring). Die Hauptmasse wird als Urochloralsäure au.s- 
geschieden, ein geringer Teil wird zersetzt und vermehrt die Chloride 
des Harns (Liebreich)^). 

M. Xicloux, C. r. de TAead. des sdenoes 141 103. 1006. Compt.raiul. 

soe. biolog. 60. 93. 1906. 

«) E. Harnack und J. Grfindler, Berl. klin. Woehensehr. 1888. 723. — 
Harnack. a. a. O. 1882. 298. — Quaedvlieg. Jahresl>er. f. Tierch. 1H87. 218. 
— H. Zeehuisen, Nederl. Tijd.schr. voor Geneesk. 1893. 1. Ö24; Jalu^sber. f. 
Tierch. 1893. 90. — S. Lustgarten, Monatsh. f. Ch. 8. 715; Zeitschr. f. analyt. 
Gh. 22. 4f>7. 

*) Vitali und Tornani, Jahresber. f . Tieroh. 188& 89. — A. Tomasoewicz, 
Pflügers Arch. 9. 35. 1874. — J. Meringund Muskulus, Ber. d. ehem. GeseUsch. 

8. 662. 1870. — O. Liebreich, ChloralhvfTrat. ein neues Hvpnoticum und Auaesthe- 
ticum. 3. Aufl. BerUn 1871. Berl. kUn. Woehensehr. 1869. 325. 
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Zam Nachweis des Chlorals destiiiiert man dasselbe bei schwach 
sauerer Reaktion unter Zusatz von etwas Alkohol ah (Ticsen- 
hausen)^). Das Chloral giht mit Monaminen und Naphthol dieselben 
Reaktionen wie das Chloroform (s. dort). Vom Chloroform unterscheidet 
es sich dadurch, dass es sich mit Schwefelammonium rot färbt 
(Ogston). Mit Ncsslcrs Reagens gibt es einen gelbroten, später 
gelbgrön werdenden Niederschlag. 

UrocbloraUäure CgU|iCi||0,. 

COa-CHj-O CH— H.COH — OH.CH— H.C - H-OOH - COOH 
\ O / 

A. V o r k o in in c ii. iXacb Darreicliung von Chloral wird die Haupl- 
menge su Trichloräthylalkohol reduziert» der sich mit Glycuronsäure 
zu Urochloralsäure paart Die UrochloraLsäure wurde von Muskulus 
u. Mering entdeckt, als erste gepaarte Glycuronsäure. Sie ist von 
Muskulus tt. Mering, Külz u. Thierfei der^) genauer unter- 
sucht 

B. Eigenschaften. Sie bildet farblose, soidcnglänzende KrysUill- 
nadeln, die in Wasser und Alkohol leichtlöslich, iu Äther schwerlöslich 
sind. Sic reduziert beim Kochen alkalische Kupferlösung, Silborlösung, 
Wifmutlöaung. Sie dreht links ((aji) = — 09,(1°). Die ganz reine, aus 
al).solutoni Äther unikrystullisierte Säure sciiniil/.t bei 142^. Sie ist 
durch Bleiessig fällbar, dagegen wird sie aus Harn durch i>lci:sucker 
nicht gefällt. 

C. X a V h w e i s. UrocbbMalsäure entlialtender H;irn dreht nac h links; 
nach gewöhnlicbein Gebrauch von Chloral beträgt nach B or n t r ä g o r^) 
ao ungefähr — 1^. Zur polarimetrischen Untersuchung kann man den 
Harn mit Bleizucker klären; etwa vorhandenen Zucker entfernt 
man durch Gärung. Solcher Harn reduziert Fehling sehe Flfissig- 
keit, gibt die Moore sehe Zuckerprobe, verhält sich zu Indigschwefel« 
säure wie eine Zuckerlösung, gibt aber die Böttcher sehe Probe nicht 

in betreff der Darstellung und weiterer Eigenschaften siehe das 
zusammenfassende Kapitel über Glycuronsäure bzw. gepaarte Glycuron* 
säuren. 

M Tio.Henhau»cn, Zettschr. f. anal3rt. Chem. 25. 606. 

*) V. Mo rinn unrl Muskulus. 1. c. — E. Külz, Zeitschr. f. Biolog. 26. 
157. 1884; Pflügen» Arch. 28. .")17. 1882. — H. Thierfelder und J. v. Mering. 
Zeitachr. f. phvsiol. Chem. 9. 511. 188,1. — H. Thierf eider, ebenda, 10. 164. 
1886. 

') A. Bornträger, Zeitachr. f. analyt. Chem. 20. 314. 
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SulfonaL Di&UlylsalfondimethjInaethan. 

>c<r 

A. Vorkommen. Sulfonal erscheint nach Baumann und 

? ni i t Ii zum grossen Teil als eine leicht löslirhe, sehr beständige 
Schwofeivorbindung. die wahrscheinlich Äthylsulfonsäure (C2H-SO3H) 
ist, im Harn. Ein kleiner Teil pobt nnvorändort in den Harn über; 
die Menge des unverändert ühcrgeheaden Sulfonal steigt allmählich 
bei längerem ricbraiich ((I o 1 d s te i n ). Morroi) fand bei 5 tägiger 
Einnahme von je 1 g am ersten Tage 2,7 mg, am fünften T;ige 48, ü mg. 
Im ganzen gelangten etwa oo/o zur Ausscheidung; drei Tage nach dem 
Aussetzen des Mittels ist dasselbe aus dem Körper verschwunden, 

B. Eigenschaften. Dicke Prismen vom Schmelzpunkt 125 
bis 126<». Löslich in 600 Teilen Wasser von in 15 Teilen siedendem 
Wasser, in 2 Teilen siedendem Alkohol, in 133 Teilen Äther von 15^. 
Es zersetzt sich nicht beim Kochen mit Natronlauge. 

C. Nachweis. Der Harn reduziert nach Lafon bei längerem 
Kochen Fehlingsche Flüssigkeit, dreht aber nicht rechts. Ks lässt 
sich nach (i (»Idstein sowie nach Morro dem (eingedampften) Harn 
durch Äther entziehen; zur ncinigimc kann man es nach Morro mit 
Natronlauge eindampfen, den Rückstiuid m Wasser lösen und die Lösung 
mit Jltheralkohol behandeln, welcher das Sulfonal aufnimmt Die er- 
haltenen Krystalle sind kenntlich an ihrem Schwefelgehalt, sowie daran, 
dass sie beim Erhitzen mit Holzkohlenpulver (Schwarz), mit Gallas^ 
säure oder Pyrogallussäure (Ritsert) oder beim Schmelzen mit Cyan- 
kalium (V u 1 p i u s) -) Mercaptan entwickeln, was an seinem unange- 
nehmen Geruch erkannt wird. Die Cyankaliumschmelze enthält Rhodan- 
kalium. 

Nach Morro verfiihrt man zum Nachweis folgendermaauen: Der Tagesham 
wird auf 100 ccm eingeen^ und dann seohsmal mit S — Sfaohem Volum Äther 

ausj^'i'soluittelt. EviTitufl! entstehende Eimilsionon werden (liircli L'crint'e Mentrcn 
Alkoilol beseitigt. Die Atlierauszüge werden abdestilliert, der Rückstand auf dem 
Waoserbad fKotrooknet mid in 15—20 com 10 %iger Nalnronlauge gelöst. Die Losung 
wird verdiinijift. Der Rückstand wird mit 20—40 ccm warmem Wrisser aufpe- 
nonunen und dann diese i<üsuug wieder Hechsmal mit Ätiier ausgeschüttelt. Die 
duroh ein trockenes Filter filtrierten Atherauszüge werden verdunstet. Es tiinter- 
bleibt Sulfonal init fiorintjon Mcntron harzartiircr Stoffe als Rückstand. 1>( r Rück- 
stand wird mit Äther gewaschen oder aus heissem Wasser umkrystuiiisiurt. Im 
Rfiekstand wird das Sulfonal durch den Sohmelspunkt identifiziert. 



^) E. Baumann, Jaliresb. f. Tierch. 1889. 54. — Smith, Zeitschr. f. uhysiol 
CShem. 17. 1. 1893. — F. Goldstein, Deatsehe med. Wochenschr. 1802. 43. 
W. Morro, Deutsche merl. Woclienschr. .14. 1S94. 

») Ph. Lafon, Comptes rendus 120. Ü33. 1895. — C. Schwarz, E. Ritsert, 
G. Vnlpiua, Zeitsohr. f. anal. Gh. S7. 666. 
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Tetronal und Trionai. 

T e t r o n a 1 und Trionai unterscheiden sich vom Sulfonal durch 
den Schmelzpunkt 

Tetronal >C<; Schmelzpunkt 86— 89<). 

c,h/ \SO,C,Hj 

CH, .SO,C,H, 
Trionai >C<; SchmeUpunkt 76<». 

;Kakodyl säure CgH^OgAs ; (CHgla . As . O . OH. 

A. Vorkommen. Nach Darreichung von kakfxlylsauroin Natrium 
geht ein grosser Teil der Kakodylsäure unverändert in den Harn ül)er. 
Ein Teil wird zu ajiurganischen Arsenvcrbiudungeii (Areensäure, aiseiiige 
Säure) umgewandelt Schmidt u. Chomse, Rabnteaa, Heff- 
ter, Bloemendal^)). 

B. Eigenschaf texL Gentchloae, achiefrhombische Säulen vom 
Schmelzpunkt 200®, die in Wasser sehr leicht löslich sind. 

C. Nachweis. Durch phosphorige Säure wird die Kaködylsäure 
zn dem intensiv knoblanchartig» betäubend riechenden Kakodyloxyd 
[(CH3)sA8]sO reduziert. Blan versetzt 10 — 20 ccm Harn mit einigen 
Krystallen von phosphoriger Säure. Der Geruch nach Kakodyloxyd 
tritt fast momentan auf. 

Für den Arsennachweis im Kakodylharn sind besondere Vor- 
schriften erforderlich, da die Kaködylsäure weder durch Chlor und 
Brom noch durch rauchende Salpetersäure angegriffen wird. Man muss 
daher den getrockneten Harn mit Soda-Salpeter schmelzen und kann 
danii erst in der ^Schmelze das Arseu nachweisen (siehe bei Arsen). 

Piperasin. Diäthjrlendiamin Cfi^i^N^, 

✓CHj — CH2 

HN< >NH 
\CIT2 — CH, 

A. Vorkommen. Innerlich genommene? Piperazin zeigt eine 
grosse r't'ständigkeit. Nach einnialiqor Kiniiabe von 3 u, liess sich beim 
Alenschen noch nach 6 Tagen Piperazin mit Sicherheit im Harn nacb- 

') A. .Schmidt und Chomso. Molrschotts L nU'ixuchunpi'u 6.122. 18ti<). 
— Riibuti-au, Jahrcsljer. f. Ticrdi. 12. 90. 1882. — A. Heffter, Arch. f. exp. 
Patbol. 4«. 230. 1901. — W. U. Bloemendal, Aroh. f. Pbam. 24«. 599. 1908. 
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weisen. Der Hauptanteil wird aber schon nach wenigen Stunden aus- 
geschieden (S c h m i d t mid W i c h in a n n 

B. Eigenschaften. Piperazin stellt grosso, rhonil)ischc lUättcr 
(aus Alkohol) dar, mit dem Schmolzpunkt 104". dorn Siodopuiikt 145'^ 
bis 140*^ Es ist sehr leicht löslich in Wasser. Piperazin lösungen be- 
sitzen ein beträchtliches Lüsuogsvermögen für Harnsäure. 

C. Nachweis. Am besten eignet sich Jodkaliumjodwismutlösung. 
Der Harn wiid mit einigen Tiopfen Natronlauge von den Erdalkaliphos- 
phaten befreit, mit Salzsäure schwach aagesänerty auf ca. 40^ erw&rmt 
und mit Jodkaliumjodwismutlösiuig ▼ersetzt Von einem sofort auf- 
tretenden amorphen Niederschlag wird abfiltrieri Aus dem Filtrat 
krystaliisieren allmählich charakteristisch gruppierte, duukelrote Nädel- 
chen aus. — Bei geringem Piperazingehalt wird der saure Ver- 
danipfunfjsiückstand des Harns mit festem Alkali und Sand destilliert 
und mit dem Destillat wio oben verfahren. Hei grösserem (!ehalt an 
Piperazin kann man auch mit Benzoylchlorid und Natronlauge die 
Bcnzoylverbindung ausscheiden und aus dem alkoholischen Auszug 
des Niederschlages nadi dem Filtrieren durch Verdunsten auf dem 
Objektträger charakteristische Krystalle des Benzoates in Form von 
rhombischen, oft parallel aneinander gelagerten, niemals verzwillingten 
Täfelchen gewinnen. 

Hexamethylentekramin. Urotropin G^U|gN4. 
N jCH, 

CH^ >N — CHj—N 



CH 



2 



A. Vorkommen. Urotropin geht sehr rasch in den Harn über ; 
es ist schon 1/4 Stunde nach dem Einnehmen aadiweisbar (Nicolaier, 
Bergen«)). 

B. Nachweis. 1. Nach Nicolaier gibt urotropinhaltiger Harn 
mit Bromwasser einen orangegelben Niederschlag von Di- und Tctra- 

brom-Urotropin. 

2. Sicherer ist die Darstellung nach Bergeil. 500 ccm 

Harn werden mit Ammoniak alkalisch gemacht und dann im Vakuum 
bei 50 — (JQO zum Sirup eingedainpft. Der Rückstand wird mit fjO g 
geglühtem Natriumsulfat verrieben und im Vakuumexsiccator über kon- 

1) Alhr. Schmidt und fl. Wich man n , TVr.d.chem.Gesellach. 24. 3237. 1891. 
') A. Nikoiaier, Deutsche med. VVoohenachr. 1895. 641. — P. Bergell, 
ebenda. 1907. 66. 
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zentrierter Schwefelsäure getrocknet. Der Trockenrückstand wird mit 
Chloroform ausgekocht. Das Chloroform wird verdunstet und der Rück- 
stand mit absolutem Alkohol au^enommeiL Durch Einleiten von Salz- 
säur egas wird Hexamethylentetraminhydrochlorid gefiUlL 

3. Durch Erhitzen mit verdünnter Schwefelsäure wird das Urotropin 
in Formaldehyd und Ammoniak gespalten. Man kann daher auch den 
mit Schwefel iure angesäuerten Harn destillieren und das Destillat 
auf Formaidehyd prüfen (s. bei Methylalkohol). 

C. Bestimmung nach S c h r ö t e r Beruht auf der Unlös* 
lichkeit des Hexamethylentetraminquecksilberchlorids in Essigsäure und 
dessen Lösliclikeit in konzentrierter Koclisal/.lösuiig. 100 rem Harn 
wenh'U mit 10 rem 25^>oig<*r Essigsiiure und dann niit 80- 100 tnu 
einer bei 30^ gesättißten Sublimatlosung Yors<>t7.t. Nach (5 12 Stunden 
filtriert man von dem Niederschlag, der sich gut abgesetzt haben soll, 
ab und wäscht mit sublimathaltigem Wasser aus. Dann spült man den 
Miederschlag in einen 10 — 15 ccm konzentrierte NaCl-Lösung enthalten- 
den Kolben, schüttelt gut durch, erwärmt Stunde auf dem Wasser* 
bad und filtriert nach dem Erkalten. Im Filtrat fällt man durch 20o/oige 
Kalilauge das Hg als Oxyd vollständig aus und bestimmt im Filtrat 
den N nach Kjeldahl. 1 ccm y^ffti-Säuie entspricht 3,6 mg Uro- 
tropin. 

Veronal. Diätbylmalonylhamstoff. Diäthylbarbitursaure. 



A. Vorkommen. Veronal tritt nach innerlicher Darreichung 
beim Menschen schon nach 40 Miimten, nach subkutaner Darreichung 
nach 1") Minuten im Harn auf. N.ach 3 .'3 Tagen ist die Ausscheidung 
beendigt. Nach Kincalie von 0,3- 0,5 g gebt bis zu 92<\o unverändert 
in den Harn über. Nac h grosseren Dosen dagegen wesentlich weniger 
(Gü — 70" 0 ) {E. Fische r u. v. -M e r i n g , P h. Fischer u. H o j) p e). 
Das gleiche stellte Bachem im Versuche am Hund fest. Von grossen 
Dosen Veronal wird etwa die Hälfte im Organismus zerstört Im Harn 
nach Tod durch Veronalverglftung fand Heiduschka') nur geringe 
Mengen von Veronal. 



') F. Schröter. Arth. f. cxp. Vath. 64. Ißl. 1011. 

•) E. Fischer iin l J. V. Meriug, Therapie d. Gegenw. April 1904. — Ph. 
Fischer und J. H 1 j < . Münch, med. woohcnschr. 68. 1^9. 1900. — C Bachem, 
An h. f. exp. Path. U. 288. 1910. — A. Hcidusohka, Arch. d. Fhann. £49. 322. 
1911. 
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n. Eigenschaften. Verona! bildet schwach bitter schmeckonde 
Krystalle, die in kaltem Wasser schwer, in heisscm Wassor leicht 
löslich sind. Die wässerte l^(»sung reagiert scliwach saiior uogen 
Larkimis. In Alkali oder .Soiialdsuii^ ist es leicht löslich. Ks srhinilzt bei 
HU". Hei hrdierer Teni[)eratiir siil)limiert es in nadelHirniigen Krystill.'n. 
In einer mit HCl schwach angesäuerten Lösung von Verona! entsteht 
mit Millonschem Reagens ein weisslicher gallertiger Niederschlag, 
der im Oberschuss des Reagens löslich ist. 

C. Nachweis. Durch Isolierung. Der mit Bleiacetat ireraelzte 
Tagesharn (nicht weniger als 200 ccm) wird filtriert und das Filtrat 
mit SHg entbleit Vom Bleisulfidniederschlag wird abfiltriert und aus- 
gewaschen. Nach Entfernen des SH2 durch ErwArmen wird das Filtrat 

mit Tierkohle auf ein kleines Volumen eingedampft, filtriert nn 1 das 
Filtrat mit Koclisalz pesätli^t. Diese Flüssigkeit wird durch Aus- 
schütteln mit Äther ersrh<ij)ft. Der Alherriickstand Ix^steht aus fast 
r<'inem Veronal. Durch TrockiKMi des Kückstandes im Kxsiccalor un 1 
Wägen konunt man zu genügendem .\nhalt über die Menge des aus- 
geschiedenen VerunaJ (Alolie u. Kleist^)). 

Salicylsäure. o-Oxybenzoesäure. CgIl40H . COOH. 

A Vorkommen. Nach Darreichung von Salicylsäure, salicyl- 
sauren Salzen und Stoffen, die im Darm Salicylsäure abspalten (z. Ii. 
Salol, Kresalol, Salipyrin, Aspirin, Aovaspirinj, geht in kurzer Zeit 
(15 Alinuten) Salicylsäure in den Harn über. 

Per rectum eingeführte Salicylsäure erschien nach 80 Minuten im Ham 
(John). Auch von der Haut Jiu.s resorbierte Salicvlsäure geht in den Harn über. 
Im Harn des Neugeborenen länst sich ebenfalls ISalicyhMiure nachweisen, wenn 
der Mutter während der Geburt Salicylsäure verabreicht wurde (Beneke, Pauly *)). 

Die Salicyl.säure erscheint zum Teil als solche, zum Teil mit CIvkokoll gc- 

Saart als Salicylursäurc OH.CaH^.CO.NH.CUsCÜUH. Beim Hund enscheint 
ie Salicylsäure auch als gepaarte Schwefels&ure (Bau mann und Rerter). aowfe 
als Salicylglycuronsium' (ßaldoni); ferner in Form einer X-freien S.iure {JJt- 
sallcylsaure und einer X-ludtigen Saure (Urainidosalirylsiiure) (Huldoni-')). 

B. K i g e n s e h a f t e n. 1. Salicylsäure krystallisiert aus Wasser 

in feinen Xadcdn. In Wasser von I.')" l(")sen sich O.'i'iä'Vo. In Alkoliol, 

Äther, Chloroform, licnzol ist sie leicht löslich. Der .Schmelzpunkt 

liegt bei 155— 156®. Salicylsäure sublimiert unzersetzi Sie ist mit 

Wasserdämpfen flüchtig. Dem natürlich sauren Harn lässt sich die 

B. Molle und H. Kleist, Arch. d. Pharm. 1904. 401. 

') John, Edinburgh medical Joum. Nov. 1876. — Beneke, Zeitschr. 
f, Ccburtsh. 1. 477. 187r). Panlv. Dissi rt. lierlin 1879; Med. Zentndbl. 188t). 112. 

^) £. Bau mann und E. Uerter, ZeitMchr. f. physiol. Chem. 1. 264. 1877/78. 
— A. Baldoni» Jahresber. f. Tierohem. SS. 124. 1906. — Aioh. f. exp. Fath.; 
Schmiedebeigfeetsohr. 64. 1908. 

Ndabaaer-Hnpperi, AnaljaA da* Hurna. 11. Aufl. 9t 
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SaJicylsäure indessen nicht durch Destillation entziehen (Fleischer i)), 
wohl aber durch Ausschütteln mit Äther. 

2. Salicylsäure und salicylsaure Salze ^ben sich mit Eisen- 
Chlorid, wie das Phenol, intensiv violett, nach Schulz mit Knpfer- 
Vitriol smaragdgrttn. Es lassen sich dorch diese Reaktion noch Sparen 
Sallcylsänre nachweisen. Andere freie Säuren entfärben die Lösung, 
Schwefelsäure und Salpetersäure nach Pag 1 i a n i 2) erst dann, wenn sie 
in grossem Überschuss vorhanden sind (400 Teile auf 1 Salicylsäure), 
Salzsäure und namentlich Essigsäure schon in viel geringeren Mengen. 

C. Nachweis. 

1. Nach dem Gebrauch von Salicylsäure entleerter Harn dreht links und 
reduziert Fehlingache Flüssigkeit schwach; nach Neuberg ^) kann die Reduktion 
aueh beträohtlioh sein. 

2. Bei fJcircnw nrt von 0,005% und noch weniger Salioylsäiire im Harn fre- 
lingt der Nachwei.s derselljen mit Eisenchlorid noch gut; weniger für den Nachweis 
kleinerer Mengen SalicyLsäure als für die Entfernung anderer, sich mit Eisen- 
chlorid gleichfalls färlx'nder Hnrnl)cstandteilo empfiehlt sich al)rr nach <lfm Vor- 
schlag von Robinet. (U-n Harn vorher mit neutralem essigsauren Blei aus- 
zufüllen, das überschiissiu'i' l^li'i durch vierdünnte .Scliwefelsiture zu entfernen 
und das Kütrat mit Eisenclilorid zu versetzen. Ist die Flüssigkeit «lurcli essig- 
saures Kisfuoxyd rot gefiirbt. so fügt man einige Tropfen venliinnter »Seliwfffl- 
sälUPB hinzu, wmlureh die rote Färbung zum Versehwinden gebraelit wird und die 
violette des salicylsauren l'.i^enowds rein hervortritt. Da du« Filtrat vom Blei- 
nie<lerwldage niiinehmul schnell nachdunkelt, so darf man da« FUtrat vor der 
Prüfung mit Ei.senchlorid nicht lange stehen lassen. Dunkelt das Filtrat schon 
während des Filfrierens, so fällt man mit basisch essigsanreju Blei aus, wodurch 
aber ein Verlu.st an Salicylsaure herl>eigefülirt wird (Burnt räger *)). 

3. Nach lief ft er ist es sicherer, dem mit Schwefelsäure angesäuerten Harn 
die ?*alieylsä\m' <bn-eh Äther zu entziehen imd den Ätherextrakt mit 1 com sehr 
veKlünnter Eisenchloridlösung zu schütteln. Späth*) schüttelt mit einem Gemisch 
von 3 Teilen leicht siedendem Petroläther und 2 Teilen Chloroform, versetzt in 
einem Zylüider mit einigen Kubikzentimeter Waaser und 1 Tropfen Eisenohlorid- 
oder noch besHcr ELsenalaunlösung. 

Durch colorimetrischen Vergleich mit einer Salicylsäurelösung von bekanntem 
Gehalt kann man den Sahcylsäuregehalt annähernd bestunmen. 

Auch Salicylursäure färbt sich mit Eisenchlorid violett (siehe dort.). 

Bondzynski •) hat vorgeschlagen, die Salicylsäure zu isolieren und zu wägen. 
Man erhält aber zu hohe Werte, so dass für kleine Mengen das Verfahren nicht 
brauchbar bt. 

4. Caseneuve') dunstet IW com Harn auf lO icm ein. fügt 5 com Salzsäure 
und 20 g gebrannten Gips zu, bringt den Brei zur Trockne und erschöpft ilm in 

M H. Fleischer. Areli. f. klin. Me<l. 19. 64 u. 78. 

2) Schulz, Arch. d. Pharm. [3J. 15. 246; Oh. Zentralbl. 1878. 694. — P. Pag- 
liani, Zeitschr. f. analyt. Ch. 18. 476. 

s) C. Xeuborg. Herl klin. Worliensehr 1911. Nr. 18. 

Robinet, Comptes rcudus 84. 1321. — A. Bornträger» Zeitschr. f. 
anal. Ch. 29. 87. 

->) A. lleffter in C. Xeuberg. Der Hain, 1911.820. — E. Spaeth, Unter- 
suchung des Uaxnfl. 3. Aufl. 1908. 549. 

*) St. Bondzynski, Areh. f. exp. Fbth. 26. 267. 1807. St. Bondsynski 

und M. Humnicki, Anzeiger d. Krakauer Akad. d. WiflaeOSOll. 1906. 841. 

^) Cazeneuve, Zeitüchr. f. analyt. Ch. 19. 2ä4. 
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emem Extraktioosappatat mit Chlorofonn. Das CSiloxofonn wird abdeetüliert 
und der Rückstand aiu kochendem Waaaefr nmkrystaltimeit. ünthllt der Harn 

nur Spuren Salicylsiiure. ho tritt zuletzt nicht in Krystallm auf und man inuss 
Bich begnügen, sie mit Eiaenchlorid naclizuweisen. In dieser Form ist die Probe 
aber viel empfindlioher als die difekte Plrflfimg des Hanis mit Eisenohknid. 

SalicylursAure C^H^O^K. 

Eigenschaften. Sie krystallisiert in dünnen Nadeln, schmilzt 
bei 160^. In kaltem Wasser ist sie sehr wenig löslich, in Alkohol leicht 
löslich, weniger in Äther. 

Nachweis. Derselbe erfolgt durch Trennen der Salicylsäure YOn 
der Salicylursäure. 

Piccard *) Terdanipft den Harn, /iolit den Rückstand mit Alkohol aus. 
verdumtet den Räckatand und behandelt diesen nach dem Ansäuern mit Äther, 
wobei die Salicylsäure zugleich mit der SalicyluTBaure in Lfisnng geht. Daroh 

Suhlinmtion erhält man die Salieylsäure nnn. Die lx?iden Siiurcn la-^scn sich auch 
durcli KrystalilHiition aus Atlier oder Betiiiol trennen, wobei die (reichlicher vor- 
handene) •Salicylsäure zuerst auskrystallisiert. 

Salol fSalicylsäuri' PhenyleHter) und Salnphen (Saht vIsäiire-Acef yl]>ara- 
amidopli<-ii\ie.st4T ) werden heun Durchgang durch den Organi.snms in ihre lie-stand- 
teile gcspalti-ni. Die Salicylsäure wird nach den vorstehenden ISfethoden naohge« 
wwaen, das Aoetamidopbeool durch die Indopheoobeaktion (siehe sp&ter)* 

Pikrinsäure. Triiiiuopbenül CgH^ . OH . (NOj)j. 

Pikrinsäure erscheint zum grossen Teil unverändert im Harn. 

Pikrinsäure lässt sich dem orangegelb bis rot gefärbten Harn dmrch Schüt- 
tehi mit Äther entziehen, ein Teil dcrsoUien nach Karplus *) erst nach dem Kochen 
dessell)en mit Salzsäure. (JeHx- Krystalle. Die (gelbe) wässerige Lösung färbt 
Seide und Wolle echt, Baumwolle dagegen nicht echt, gibt beim Erwärmen mit 
Qyankalium die rote Iso purpursäure, mit Reduktionsmitteln (Schwefelammon; 
Zucker imd Lau^e) die gleichfalls rote Pikraminsäure. 

Nach Walko ^) findet sich im Pikrinsuureiiarn ein Aminokörper (Pikramin- 
8&iirer Amidodinitrophenol CrtH2.0H. (XO^Iq NH^). Zum Nachweis desselben 
nimmt man den Ätherextrakt mit Wawser auf. s iu< rt mit et\va.s verdünnter 
Schwefelsiiuro an, fügt 2 Tropfen 1 %i^er Natriumnitritlösung und einige Tropfen 
einer LSsunf; von ,^-NaphthoI in Natrinmcarbonatlosung hiiUEU. Uikoht man mit 
XnOH alkalisch, so tritt rotviolett^e Färbung ( .Vzofarbstoff) ein. Beim S<^ttttdn 
mit Äther färbt sich der Äther amethystblau. 

Guajacol, BrenskatechinmethylätherC-HgOa; [CgH^OH.OCHg], 

A. Vorkommen. X;ich Kinuala! von Guajacol und «Icsscii Ilster, 
soweit sie im Darm gesjjalten werden, tritt ein grosser Teil des (inrijacols 
als Guajacolschwefelsäure in den Harn über (llensel, 
Eschle, Knapp und Siiter). Daneben tritt anscheinend ein Teil 
als Onajacolglycnronsänre auf, worauf die nach grösseren Guajacoldosen 

^) Picea rd, £er. d. ehem. Gesellsch. 8. 817; Zeitschr. f. anal. Ch. 15. 115. 
•) J. T. Kar plus, Zeitsohr. f. khn. Med. 28. 210. 1893. 
•} K. Walko, Aroh. f. exp. Fath. 4t. 181. 1901. 

93 
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ZU Ijouliachtond«! Linksdrcliuii^ des Harns schlicsson lässt (K i'i 1 /. , 
Hensol, Kschlc). Mach Liugaljc von grossen Mengen Kreosot kann 
man auch direkt mit Äther extrahierbares freies Guajacol im Harn nach- 
weisen (Boruttau u. Stadelmann^)). Das Guajacol Ulsst sich 
schon Stunde nach der Eingabe im Harn nachweisen. Nach Spaltung 
der Guajacolschwefelsäure bzw. Glycuronsäure lassen sich 75— 80<Vo 
des eingefiihrten Guajacol im Harn wieder finden. 

B. E i g e n s c h a f 1 0 n. 

1. Ounjncol l)ildet rhomboedrkchc Prismen vom Smp. 31 — Q2f* und Sdp. 
206^. 1 ccrn löst »ich hei 15* in 60 ccin Wiis-ser. 

2. Die alkoholische Ixisun« des fJuajacol jziht mit Ei.sencidorid eine Hmarag»!- 
grune Färbung (Gorup). — 1 Troi)fon Guajacol gibt mit konzentrierter JSclnvefel- 
täLwn purpurrote Färbung (Marfori). — Die wÜsHerige Losung mit 1 — 2"„iger 
Chronisäurclösung l)ehandclt gibt eine Ijräunliclie Färbung und Fällung {('•u i* ri n). — 
Mit Vanillin und Salzsäure gibt Guajacol eine Rotfärbung (Hartwich und Winkel). 
— Beim Erwärmen mit Cliloroform und Kaliumhydrat färbt sich Guajacol violeU 
(Lambert*)). 

C. Nachweis. Der Harn dreht nach dem EntLörben mit Blei- 
acetat links. Das Guajacol lässt sich aus dem bei alkalischer Reaktion 
eingeengten Harn sowie auch aus dem frisch entleerten Harn durch 
Di süllafion nach Ansäuern mit Schwefelsänre oder Sal/.süurc anstroibon. 
Äther nimmt aus dem Harn das frei<! (inajacoi direkt, das gej)aa.!tii 
(iuaja<-o! nach S|ialfuiig durc ii i'.rwännen mit Sal/.siiure auf. Aut h 
dem llarndestillat entzieht man das Guajacol durch Ausschüttelü mit 
Äther. Der nach dem Verdunsten des Äthers bleibende Rückstand wird 
in Alkohol gelöst. Die alkoholische Lösung gibt mit einer Spur Eisen- 
chlorid Blaufiürbung, mit mehr Eisenchlorid Grön^bung. Das Harn- 
destillat selbst Qlrbt sich nach Poggi') mit Eisenchlorid vorQber- 
gehend blau, dann braun; es trübt sich mit ammoniakalischer Silber- 
lösung gelbgrün und gibt mit Bromwasser einen orangeroten, schnell 
kaffe(d>raun werdenden .\ied<'rschlai^. Ks rührt das daher, dass das 
(iuajacol zniti Teil /.u I'yrogallol- und ( )xyhydrochininverljindungen ge- 
spalten wird, so dass Phenol auftritt. Daher färbt sich der iiaru auch 
beim Stehen an der Luft dunkel. 

I). Ii c s t i uj m u n g. Man kann das (Iuajacol nach der zum Nach- 
weis angegebenen Vorschrift isolieren und wägen (Esc hie, Hensol). 



M Ii. HenscI. Dispert. KrmiL'slK'rL' 1S1)4. Hsclile. Zoitschr. f. klin. Med. 
29. liJT. KS5>ü. — Tli. Kn ipp und l\ Siiter, Arcl». f. exp. Path. »0. 332. llKHi. 
- E. Külz. Ptlü-rcr At h. 2S. ..oc. 1S82. — Borattau und Stadelmann, 
Deutsch. Arch. f. kliii. .Med. 91. 42. i;«i>7. 

*) Oorup. Ann. der Chem. u. I'harin. 147. J4.s. iSdS. - M;irf«>ri, Cliein. 
Zentralhl. ISIU). IL 10.1. (Jm-rin. Journ. de Pliurm. et de Cliim. [GJ. 17. 173. 
1903. Hartwich und Winkel, .\reli. d. Pharm. 242. 464. 1904. — L. iL Lam- 
bert. Zeitschr. f. anaivt. Cheiu. 32. 235. 

^) I' '^'k'i, Ann. di ohim. et di farm. 17. 3. 1891; Jahresber. f. Tiorchem. 
2a. 293. 1693. 
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V e r f ii h r (' 11 V <j n Knapp u n d S u t o r. I)a.ssell)«' beruht darauf, 
dass eiiK' wässerige ( «uajacollrisung bei (iegeuwart von Nritriuumeetat 
mit eii»er schwach Salzsäuren Ldsung von p-.\itrodiazol)eiizol einen 
gelben unlöslichen Azofarhstü££ gibt. — Man destilliert 
500 — 600 ccm Harn nach Zusatz von Salzsäure im Dampfstrom, bis 
etwa 3 Liter Destillat erhalten worden sind. Das Destillat versetzt man 
mit Natriumacetat und lässt eine schwach salzsaure Yio*^^'™^^^^*^ 
von ß-Nitrodiazobenzol zufliessen. Es scheidet sich der unlösliche Azo* 
farbstoff aus. Man liLsst so lange Xitrodiazobenzollösung hinzufliessen, 
bis eine abfiltrierte Probe mit K Lösung (2-Naphthol-3,6-Üisulfosäure) 
ebtMi einon roten A/.ofarlistoff bildet, als Zeichen dafür, dass nun ein 
Überscbuss <los Xitrndia/obcti/.ol hinzugegeben ist. Ein .Molekül «ies 
verbrauchten Nitnxliazobenzol entspricht 1 Mol. Guajacol. 1 ccni = 
0,0124 g Guajacol. 

ThymoL Methylpropylphenol. C,oH,40. [C,H, . OH . CH, . G^H,.] 

A. Vorkommen. Thymol innerlich dargereicht wird beim Men- 
schen zum Tdl als Thymohydrochinon (C^H^. (OH)^. CH3 .C3H7; 
CioHuOj), zum Teil als gepaarte Schwefelaftuie und gepaarte Glycuron- 
säure ausgeschieden (Blum, Külz). Beim Kaninchen tritt ebenialls 

gepaarte rilycuronsäure auf, nicht aber beim Hund (Katsuyama und 
Hata)^). (Siehe auch beim Karbol harn.) 

B. Eijrenscliaften. Xacli Thyraan riechende Krj'stalle vom 8n»p. r)()". Bei 
19,4*' löst sich 1 Ted in 1176 ccm Watwer; in Alkohol, Äther, Chlorofonn ist Thymol 
leioht lÖBlieh. 

C. N,achweis. Der Harn wird unter Salzsäurezusatz (zur Spal- 
tung des gepaarten Thymols) destilliert» das Destillat wird mit Äther 
gescfafltteli Beim Verdunsten hinterbleiben Thymolkrystalle. Löst man 
die Krystalle in 60<>/oiger Kalilauge und setzt dann einige Tropfen Chloro- 
form hinzu, so entsteht beim Schütteln eine V'iolettfärbnng (Deses- 
quelle). Man kann auch dem Harn das Thymol durch Schütteln 
mit rhioroform entziehen und das abgetrennte Chloroform mit etwas 
festem Kaliundiydrat leicht erwärmen, um diese Vioh'ttf;if hang zu er- 
zielen. — Thymol gibt mit Vanillin iiiiil Sal/.säuri' llotfärbung ( II a r t - 
wich u. Winkel). — \'ers(>tzt man eine wässerige Thymoliosimg 
mit Volumen Eisessig und 1 V olumen konzentrierter Schwefelsäure 
und erwärmt, so färbt sich die Mischung rotriolett Die Lösung zeigt 
ein zur Id»itifizierung geeignetes breites, dunkles spektrales Absorptiona- 

^) F. BIu m , Deutliche med. Wochenschr. 17. 186. 1891. — Zeitschr. f. physiol. 
Okem. lt. 614. 1892. — E. Kfils, Zeitaohr. f. Bioi. 87. 262. 1881. — K. Katsuyama 
and S. Hata, Ber. d. ohem. Gesellaoh. Sl. 2683. 1888. 
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band bei 495- 560 jxfi und eia schwächeres schmäleres bei D (Rob- 

bert, WoHl)i). 

Das Th3rmoli ydrochinon bleibt bei der DeRtillation mit HCl znr&cdc und kann 
dann dnroh Ausschütteln mit Athor gowonneti weitlen. Ea göhinilzt boi 130* 
und reduziert stark anunoniakalische ÖUberlöauDg (Blum). 

Naphthalin CjoIIg und Naphthol C,oH. .OH. 

A. Vorkommen. Naphthalin geht teils als a-Naphtholglykuroii- 
säure (siehe später) und, wie die Keaktionon des liariiij annehmen lassen, 
wohl auch als eine ß-Najditholverbindinig. teils, da sich der Harn beim 
Stehen, wie Dioxyiuiphtlialin, Cj^QÜg (ülljg, schwärzt und nach Ii a u - 
mann u. Hertcr die Ätherschwefelsäuren in ihm Termdirt sind, 
wahracheiiilich als Dioxynaphthalin in den Harn Ober (Lesnik tl 
Nencki). Auch kaim er zugldch unverändertes Nj^ihthalin enthalten 
(Baumann u. Herter, Rossbacfa)^). 

B. Nach weis, a) Versetzt xui\n frischen Harn nüt eini^ren Tropfen Ammoiiiak 
oder Xiitronlati^f, so triff nach Kdlcfscn oft unter leiclit<r Bräunung, eine 
blaue Fluoreszenz aiit. ahnlich der einer Chininlösung oder der von i'etroleum, 
besonden nach starker Verdünnung de« Harns. /7-Nai^thol flnoraniert nach 
Zuaatz von Alkalien schön hiau. 

b) Versetzt nuin nach Kdlefsen ') 5 — 6 ccm frischen Harn mit 3 — 4 Tropfen 
CÜlknrkalklnsiuig und eini^'en 'Fropfen Salzsäure, so färhl sich die Mischimg in der 
Beoei stark zitronengelb. Äther färbt sich heim Schütt<'ln mit der I*robe rein 
gelb. Schichtet man den Atlier auf eine wässerige (1 "„ige) Resorcinlösung, fügt 
einige Tropfen Ammoniak zu und schüttelt, so färbt sich das Resorcin scliön blau- 
arm und auf Zusatz von iSalpetcrsäure hellkirschrot; Äther nimmt dann beim 
Schütteln mit der roten Flüssigkeit eine schön rote Färbung an. Die Reaktion 
wirtl durch die Bildung von ,;-Naphthoehinon CjoHgO, )>edingt. Auch der Harn 
gibt die üeaktion direkt, wenn er anfanm rein gelb wurdet aber nicht 80 schön 
wie die ätherische LSannir. Tndieanniche Hanie rorben den Äther nii^t bloss gelb, 
BOndern zugknch violett, doili wird das Resorcin noch fivün. 

c) Bringt mau nach Ediefaen') einige Tropfen Harn auf Fliesapapier, be> 
tupft die Stelle mit featem Diazoamidobenzol imd erwärmt über einer Fbumne^ 
so fiirht sich der Fleck rot oder umgiht sich mit roten R&ndern (Bildung VOn 
l>iazoben£ol-/;f-Naphthol, B. Fischer und Wimmer*). 

d) Lint man nach Penzoldt*) zu einer Spur Naphthalinhanl konzentrierte 
Sehwefelsäui*e fliesscn. so färbt sich der aufschwimmende Harn sofort dunkel- 
grün, an der Grenze beider Flüssigkeiten ist die Färbung besonders seliöu und all» 
mähHch nimmt auoh die Schwef^sSure dieselbe Färbung an. Später geht «e in 
grau- oder braungrün ül)er. .?-XaphtIiochinoii, wriolies sic-li mit ScliwefelNiinrr auch 
grün färbt, kann nach Edlefsen die Reaktion mcht veranlassen, da verdünnte 

») Desesquelle, Jahresber. f. Tiereh. 20. 181. 1890. — Hartwich imd 
Winkel, Arch. d. Pharm. 242. 4»i4. ltMJ4. Robbert, Juhresljer. f. Tierchem. 
11. 109. 1881. — Wolff, Zeitachr. f. analst. Chem. 22. 96. 1883. 

«) Baumann und Herter. Zeitschr. f. physiol. Ch. 1. 207. 1H7S. - T.csnik 
und Nencki. Arch. f. exp. Path. 22. 171. — M. R'ossbach. IJerl. klin. Wochenschr. 
Sl. 729. 1K84. 

•■') Kdlefs-n, Verhandl. ch>s VII. Congr. f. inn. Med. zu Wiesbaden 1888. 
') 14. Fischer und H. Wimmer, Ber. d. chem. Uesellsch. 20. 1577. 
Penzoldt, Arch. f. exp. Path. 21. 34. — Lesnik und Nencki, Aich, 
f. exp. Path. 22. 171. 
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wKflserige LÖHungen desselben oder Auflösungen von |9-Naphthochinon im Harn die 
F&rbong nicht zeigen. 

e) Eine Lösiuig von a- oder ^-Naphthol in starker Kalilauge färbt sich nach 
Lustgarten*) Ijeim Erwärmen mit Chloroform oder festem Chloralhydrat auf 
50° schön berlinerblau; beim Stehen wird die Flüssigkeit grün und endHch braun. 
Mittels dieser Reaktion hat Lustgarten nach äusserUcher Anwendimg von Naphthol 
solches im Harn nachgewiesen. Von dem stark mit Salzsäure angesäuerten Harn 
wurde tlie Hälfte alKiestilliert.. das Destillat mit Äther ausgeschüttelt, dem Äther 
das Naphthol durch Kalilauge eatzoj(en, und mit dieser Lösung die Ftobe vorge- 
nommen. Da aber die alkalische Losung immer brftunlich ist, so ist die Fftrbong 
mehr grün. Elx'nso lüsst sich durch Äther aus dem Retorteiiriickstand noch 
N»phtEol gewinnen: da aber dieser ätherisohe Auszug stark gefärbt ist, so ver- 
dunstet man, lort den Rnokstsnd in AUcohol tmd entßhrbt in gelinder Wärme 
durch Tierkohle; bei der Entfärbung in der Kälte k-.uin wenig Naplithol von der 
Kolüe gam surüolmriiftlten werden. Auch empfiehlt es sich» den Auszug aus dem 
Destillat m entfilrben. 

f) Xaphthiilinhurn fiirht sieli Itoim Stehen dunkel (bis dunkelscliwar/.braun), 
hellt sich aber manchmal wieder auf und bleibt bei Luftabschluss hell. Der hell- 
gewordene Harn färbt sieh nach Edlefeen*) auf Zusatz des gleichen Volnmene 
kotizentriort^T EÄsigsnure in '2 I -12 Stunden braimfrelb; Salzsäure Ofler Salpeter- 
säure bewirken eine sclmoU vorübergehende JElotfärbung. Schüttelt man solchen 
Harn mit verfifiseigtem Fhenol, eo wird er alhnähUch roem- bis puqxirrot, sehneller 
auf Zusatz von 2 3 Tropfen Essigsäure. Wenn diese Hraktion nicht mehr ein- 
tritt, so gibt der Uam mit Besorciu noch die jU-Naphthochinonreaktion (b), ohne 
Gblorkalk* sowie mit Alkalien die Uaue Fluoreszenz (a). 

g) Setzt man zu 8 — 10 rem Xaphthalinharn J Tropfen Eisessig imd 3 — 4 
Tropfen 1 %ige Natriumnitritlösung, so tritt eine dunkelrote Jb'ärbung auf (Ed- 
lefsen *). 

h) Zum direkt<m Nachweis des /?-Naphthol destilliert juan grössere Mengen 
mit Scliwefelsäure angesäuerten Harn ab. Das Destillat wird mit Ätlior ausge- 
schüttelt. Der Ätherrüokstand kann durch Umkrystallisieren aus wenig warmem 
Alkohol (mit Tierkohle entfärben!) gereinigt werden. .7-Xaphthol bildet in kaltem 
Wasser schwerlösliche bei 122** schmelzende Krystalie. Löst man die Krystalle 
in etwas konzentrierter Kalilauge und gibt dann einige CblonJhycfaraikryetalie 
hinzu, so tritt l»eim Erwärmen grünblaue Farbe auf (Lustgarten™)). — Fügt 
man zu ä ccm einer 1 %igen Anilinchlorhydratlösung einige Tropfen konzentrierter 
Sal/.sjture und einige Tropfen 5 ^o^ge NatriumnitritlösimgQnd dann etwas alkaliaohe 
ji-Xa[)hthollösung und maoht mit Lauge alkaliaoh, eo entsteht ein aoharkohrotar 
Azofarbstoff. 

GopaiTsharn. 

Nach dem Gebrauch von Copaivaöl sind eigentümliche Ver- 
Anderuiigcn des Harns besduieben. 

Die Copaivaöle verschiedener Herkunft weichen beträchtlich voneinander 
ab, so dass dadurch die teilweise widersprechenden ^Vngabcn inlx'zug auf die 
Veränderungen des Harnes wohl erklärt smd. Der Copaivabalsam der verschie- 
denen sfidamerikaniscben Oopaiferaarten ist durch Deettllatk»n fai ein Ol und ein 
Harz zu trennen. T)as öl macht je nach fler ( Jüte der Sorte 40 — 90 des ganzen 
BaLsam aus. Das ()i liesteht aus dem auch im Nelkenöl enthaltenen Ses^itetpen 
Caryophyllen (CuH^). Das Deutsche Aizneibnoh läset nur diekflfisaige Bdsame 
(spezifisoheB Gewitmt 0,08—0,99} zu und verlangt, dass dieeelbm die von Quincke 



^) Lustgarten, Monatsh. f. Oh. 8. 720. 

•) O. Edlefsen, Arch. f. exp. Patli. 52. 429. 1905. 
') J. iS. Lustgarten, Monateh. f. Ch. 3. 715. 1882. 
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angegebi'ne Reaktion mit .Salzsäurt' nicht geben (siehe später). An den Veninde- 
ningen des Harns ist das Harz des Balsam nicht l>eteiligt. 

V e r ander u n g e n d o s II a rn s. 1. Farhcnicakliuii mit Salzsäure. 
Auf Zusatz von Salzsäure färbt sich nach Quincke^) Copaivaharn 
rosfn und purpurrot und zeis^t dann drei Absorptionsstreifen, einen 
ziem In Ii verw aschenen a im Orange links von D, einen breiteren und 
viel dunkleren ß ini (!rün /wischen iJ und E und einen breiten und ver- 
waschenen 7 ini Blau zwischen F und G näher bei F. Ahnlich wie 
Salzsäure wirken auch Salpetersäure und Schwefelsäure, schwächer 
Metaphosiihorsäure und konzentrierte Essigsäure. VerdQnnte Essigsäure 
ruft die Färbung gewöhnlich nicht hervor. — Berthoud^) reigte, 
dass nur nach Gebrauch solcher Balsame, die diese Reaktion direkt 
zeigen (z. B. auch nach Gebrauch von Gur j unbals;ara), diese 
Reaktion im Hani zu beobachten ist Da das 'Arzneibuch nur &<)lche 
Copaivabalsaine zulässt, welche diese Reaktion nicht zeigen, so wird 
nach Benutzung derartiger offizineiler Balsame die Reaktion 
im Harn vermisst. 

Nach le X()l>el iiimnit Äther, Aniylalk(jhol, Petroläther <lie sich 
mit Säureri rot färbende Substanz aus dem Harn auf, Chlorofonn dagegen 
sehr schwer. Auch in Alkohol ist die Substanz löslich. Die Reaktion 
kommt wahrscheinlich durch dn Terpen zustande, welches Brix') 
aus Copaivabalsam darstellte. — Durch Chloroform, Schwefelkohlen- 
stoff, Äther wird das Copaivaiot nach Quincke dem Harn nicht 
entzogen, wohl aber durch Amylalkohol und durch alkoholhaltiges 
Chloroform. 

2. Auf Zusatz von Säuren entsteht <'ine Trübung durch Aus- 
scheidung von Harzsäuren; diese Trübung kaini durch Alkohol 
beseitigt werden (s. auch In i Eiweissnaciiweis im Harn). 

3. Oeiin Kochen des angi'säuerten Harns tritt ein Harzgeruch auf. 

4. Der Copaivaharn dreht schwach uach links (Quincke, B o r - 
thond). Nach Berthoud ist das auf das Auftreten gepaarter Gly- 
curonsäuren zurflckzufQhren. 

6. Copaivaharn reduziert nach Quincke Fehling sehe Ijosung, 
nicht aber Wismutlösung; nach Berthoud dagegen reduziert Copaiva- 
harn stets mehr oder weniger deutlich Nyl anders Reagens, Feh- 
ling sehe Losung dagegen nicht. Nur nach Verwendung von ,.Para- 
balsam" wird nach Berthoud auch Fchlingsche Lösung redu- 
ziert. Nach Berthoud ist auch di«'si's Itidiiktionsvermögen auf das 
Auftreten gepaarter Glycuronsäuren zurückzutühren. 

>) H. Quincke, Aich. f. exp. Path. 17. 273. 1883. ~ G. Berthoud, Diaaert. 

Bern V.m. 

') C l( N obel, Zentralbl. f. d. med. Wiannsoh. 1884. 17. — Briz,Monat8h. 
f. Gh. 2. 507. 
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Piperazin. 



Piperazin (T^iätliylfndmmin HX(C2H4)„XH). Nach A. Sohmidt und 
Wich mann wird div luiuptsüchliche Mcnpo der liasis liereits nach wenipen Stunden 
ausgeschieden, der Pu st » rst in mehreren Tapen. Es peht unverändert in den Harn 
QIkt. Xach donsellxm weist man es am Ijesten in folgender Weise nach. Der Harn 
wild durch einige Tropfen Natronlauge von Erdalkaliphosphaten Ltefreit, mit Salz- 
säm« schwach angesäuert und bei 40* mit Jodwismutkahuni versetzt. Ein stete 
ent.'^tfhendcr ainorplicr Niederschlag w'ml iihfilti-int. Niicli einiger Zeit erscheinen, 
schneller beim Rühren (Gordon tief granatrote rechtwinklige Täfelchen oder 
St&bohen, einzeln oder m Sternen angeordnet. Bei grosseren Mengen kann maa 
aueli <iic lk*nzoyIverl>indnng durch Schütteln des Harns mit lien/oylclilorid und 
^Natronlauge (S. 32ö) darstellen; sie krystallisiert aus dem Alkoholauszu|( des Nieder- 
sehlagil hl rhomblsohm Tafdohen. £ath&It der Harn mir wenig von der Basis, 
m destilliert man sie aw dem VerdampfungBrüokstattd nach Znaatx von festem 
AlkaU und Sand ab. 



I^dht ist w^i^ seiner hamsftiirelfieenden Eigenschaft als Armeimittel empföhlen 

(Ladcnbii rtr. firauitz). Der Tlarn wird nacli Ladenl)urc') atif ein kleines 
Voluuien eingedamptt, mit starker Natronlauge versetzt und wiederholt mit Cliloro- 
form ausgeschfittelt, welches das Lysidin aufnimmt. Nach dem Troeknen mit 
Kaliumcarlx)nnt destilliert man das Chlomfonn ab. wobei das Lysidin meist in 
zerfUessUchen Krystalleu zurückbleibt. Bei längerem Schütteln der wä^s« rigen 
Losung der Basis mit Benzoylchlorid und einem gTüsüeren Überschuss an Natron- 
lauge (S. 325) erhält man in Alkohol schwer lösuBhes, bei 24^ aohmelzendes 'Di<> 
bonzoyläthylendiamin. 



Eine ganze Anzahl gebräuchlicher Abführmittel [Rhabarber 
(lihoutn). Cortex frangulac, Cascara sagrada, Folia Sorinae, AlooT ont- 
haltoii Anthrachinone IDioxyiiicIhvlanthrachinone : Clirysophansäme 
Cj jII-Ooi ('H.jliOH lo. hy.w ■ I riuxyinethylanthrachiiiono : Eiiiodiiic Cj jH^O« 
(CH3} i^Olij^]. Diese Substanzen werden im Harn teils als solche, teils 
gepaart (Glycuronsäuren) ausgeschieden. Auch nach Darreichimg von 
Chrysarobin tritt Chrysophansäure im Harn auf (Lewin n. Hosen- 



Verhalten derartiger Harne. Derartige Harne e&nd gelb oder grfinKeh« 

gelb, ikt« l isehen ähnlich, auf Zusat'/. von Alkalien, oder wenn diesellxjn sjwntan 
alkaliscli werden, werden sie mehr oder weniger au^esproohen rot. Beim Ansäuern 
nehmen sie die usprungliche Farbe Wiederau (Heller» iKletBins kl, Rose,Natta, 



•) Albr. Schmidt vmd G. Wichmann, lier. d. ehem. Clesellsch. 24. 3237. 
1891. .1. Cordon, Brit. med. Joum., Juni 1894; Ch. Zentralbl. 2. 710. 1804. 

») A. Ladenburg, Bcr. d. ehem. (Jesellsch. 28. »KU). 1896. Grawitz, 
Deutsche med. WocheuHchr. 1894. Nr. 1. 

*) L. Lewin und O. Bosenthal» Virohows Aroh. 86. 118. 



Lysidin. 




A n t h r a c hi n o n h u r n e. 



thal)3). 
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Suiith*). Es beruht das auf der Anwesenheit der oben genannten Anthxaehinon» 

verbindunpon. welche rote Sali«? bilden. Erhitzt man den mit Xatronlatipe alkalisch 
gemarhtcii Harn zum Sieden, so sind die ausfallenden Phosphate rot (Heller), 
nahe aiuh iK'i Hollers Blutprobe. 

Nach iloin Gebrauch von Rheum reduziert der Ham Kuplerojg^dhjrdrat 
(CJrigge) sowie Wisiuuthoxyd (Proksch '^)). 

Beim Aussi luutf'ln des sauren Harns mit Äther gehen die Anthrachinon- 
verbindun^en in den Atlier über (Pe nzold t). Mati sdII nach Tseh ircli ^) den Ham 
erst mit l Tropfen KuUlauir«' koelien, dann mit Saizsiiurc arisiiueru und mit Athor 
■dlütteln. Schüttelt mand« i> a l getrennten Äther mit verdünntem Ammoniak, so wird 
die wässerige Schicht kirschrot. — Wird der Harn nach fiem Ansäuern mit Sehwefel- 
säure mit Ammonsulfat gesättigt, so fällt nach Mehu mit anderen 8ul)stanzea 
auch die Chrysophansäure, oft in sehr geringer Menge, aus; beim Behandeln des 
Filters mit Ammoniak erhält man eine rote Lösung, eine Reaktion, welche jedoch 
wegen der gleichzeitigen (Jegenwart von Hämatoporphyrin nicht eindeutig ist. 

— Schüttelt man Rheumham mit Salz.'wiure imd Xylol und fibersehichtet das 
von der wässerigen Flüssigkeit getrennte Xylol mit Kalilauge, so ent.steht nach 
Proksch') an der Grenzfläche eine rosenrote Färbung. Bei Verwendung von 
Salzsäure und Chloroform mt die C<renzschicht violett, mit st^wefUger Sftnie und 
Chloroform rosenrot, mit Sulfanilsäure und Xylol weinrot. 

Au<^ Darreichung von Purgen (Phenolphthalein CjoH^jO«) bewirkt, dass 
der Ham sich auf Zu.satz von Alkali rot färbt. tM^er Santoninhain imd aeiiie 
Untenoliddung von Anthrachinonham siehe äantonin. 

Aloe. Nach Meyer') schüttelt man den Ham im Reagenzglas mit dem 
gleichen Volumen KH,siL'ätlier und vei'setzt dei\ .Auszug mit einem Tropfen Pijx^ridin. 
J^atal-Aloin wird dabei violettrot, in konzentrierter Lösung tiefblau. Die Lösung 
von Barbados- Aloin wird zaniehst gelb; schfittelt man darauf die Lösung mit 
verdünnter P^ssig.säiuv, so bleibt der gelbe Farbstoff (unverändertes Aloin) im 
Essigather imd die wä.s.serige Lösung erscheint violettrot. — Man kann sicli auch 
der Reaktion Ton Klunge bedienen. Dazu läsat man den Esng&ther veiduiutea 
un<! lost den Rückstand in wenig Alkohol; auf Zuaats einer Spur Knpfeiaidfat 
tritt liotfärbung ein. 

Santonin. 

S an to n i n , der wirksame H(»stan<it(Ml des Wunnsaniens, ' i jllis^ b^, 
bewirkt fülgende Veränderungen des Harns. 1. Es tritt ein Farbstoff auf, 
der dem Harn eine zitronengelbe bis Ürangcfarbe verleiht. Bei alka- 
lischer Reaktion schlägt die Farbe ins Rot um, ähnlicli wie die Anthr%> 
chinooharne (s. dort). Der Farbstoff war nach Eingabe von 0,025~0,05 g 
nach ^2 — ^ Stunde im Ham nachwdsbar und 24 — 89 Stunden lang vor- 
banden (Griebel). 2. Jaf f ^^) hat bei Hunden neben wenig Santonin 

») Heller, dessen Areh. 4. 2. 1847. — Kletzinsky, Hellers Aroh. [2J. L 
186 u. 342. — E. Rose, Virchüws An h 16. 2:i;i. 1859. — Natta, Zeitoohr. f. 
analyt. Chem. 4. 494. — G. Smith, elx'uda, 10. 254. 

•) G. Griese, Boll, chiiu. Pharm. 1895. 609; Chem. Zentralbl. 2. 322. 189fi. 

— E. Proksch. Zeitsehr. d, östeneioh. Apothekerveraina 40. 3^; Chem. ZentndU. 
2. 65. 1892; 2. 130. 2897. 

*) Tschirch. Pharm. Pöst. 1900. Nr. 40. — Penzoldt, Sitzungsber. d, 
phydk. nie<l. Soeietiit zu Erlanfien 1SS4; X ireliow-Hirsehs .Taliresber, 1, 148. 1884. 
«) C. Mehu, Journ. de Pharm, et Chim. [4J. 28. 164. 1878. 
») H. Meyer, Areh. f. exp. Path. 28. 188. 1891. 

«) E. Criebel. Dissert. Uipzit' 1H<»7. M. .T t f f . Zeiteohr. f. {dlJBud. Chem. 
22. 538. 18U7; Zeitsehr. f. klin. Med. 17. iSuppl. 7. 1890. 
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etwa 5- ü"m des verfütterten Santonin als a-Oxysaiitonin (Ci^lI^^Oj) 
wicilcrgr-fuiidcn. Hei Kaninchen fand Jaffe neben reichlich Santonin 
wenig ü-Oxysantonin (0,5 — l<^;o) und in grosserer Menge ein isomeres 
ß-Oxysantonin. 

Im monschlichea Uam sind weder Saatonin noch Oxy- 
santonine bisher nachgewiesen« 

I. Suntonin krystallisiert in farblosen BlätU^hen odor Prismen vom Schmp. 
169—1700. In 250 Teilen Waaaer von 17.50 ist es löslich ; löslich in 2J Teilen Alkohol 
bei 80", in 42 Teilen Äther bei 40**. iSnntonin ist das Lakton einer Santoninsäiu«; 
es ist linksdrohend: od = — 171 — 173". Durch Reduktion mit Natriumamalgam 
entsteht J^ihydrosantoninsäure C,4H.20.s. Das Santonin lässt aioh gewinnen durch 
Eraohöpfen des Materials (Hamrtick.stand) mit I5"(,igem Alkohol, Verdampfen, 
Auflüsen in 90*\,igem Alkoliol. Ausfällen der Har/e durch siedendos \Vii8.sor. Klären 
des Filtrates mit Bleiacetat luid Ausschüttehi mit Chloroform (Goerlich ^)). 

n. o-Ozy santonin, CibHmO«, hat nach lo Monaco die Poxmel: 



Rhombische Tafeln. 8chmp. 280*'. Wenig lösUch in Waaser. Auch in Alkohol 
und Chloroform riemlich schwer löslich. DaTch Reduktion mit Natriumamalgam 

cnt,steht Dilij'drooxvsnnf onin (Jaffr. lo Monaco*)). Mit Tjiu^o entsteht a- 
OxysantoninsHure. Das a-Uxysantonin ist darstellbar aus dem iianirückstand 
durch Ausziehen mit Alkohol,* Verdunsten der alkoholischen Lösung, Aufnehmen 
des Rüeksfandes mit schwefelsäurehaltigem Wasser luid Ausschütteln mit Äther. 
Die beim \ erdunsten des Äther auskrystailisierondo Masse wird durch häufiges 
Undcrystidlisieren aus siedendem Alkohol gereinigt (10— 15 mal, Jaffe). Die 
IxiHungeti sind .Hchwneh linksdrehend. Jaffe Iiatfe /iinäeh.st aus Hun(leham 
einen •'Stott erhalten, den er als Santogenin beJX'iclmcte. Durch ümkrystallisieren 
erhidt er daraus das «toOi^raantmitn.- 

III. ^-Oxys intonin (C,jH„04). Krystalfinlsohe MasHe, Selunp. 128^131», 
wenig löslich in kjiltt'm Wasser. U'.sser in helssem Wasser; leielu löslich in kaltem 
Alkohol, Äther und Chloroform, unlöshch in Petroläther. Die I^ösungen sind links» 
drehend. Mit Natronlauge färben sich die Krystalle orangerot bis rot. Zur Dar» 
Stellung wird die alkoln 'lische I^ösung des Hamrückstandes mehrmals mit konzen- 
trierter Lösung von Natriumcarlxinat geschüttelt. Die Natriumcarbonatlösung 
wird nach tieni Al>trennen mit Schw. ti N.mre angesäuert imd abermals mit Äther 
ausgeschüttelt; der kr\'stallinische Rückstand wird in Ghlorofoim gelöst und aus 
disser Lösung durch i*etrolätiier ausgefällt. 



CH 



8 



C CH, 




C CH, CÄ. 



CH, 



») Goerlich, Apotheker-Zeitung 25. 801. 1910. 

') 0. lo Monaco» Gawtta ohim. ital. 27. 11. 1897. 
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IV. ünterschoidiin^ des Santuninh.irns von Ant liracliinonharnt'n. 

1. Nach I. Münk ^ wird Rheumbam auch durch kohlensaure Alkalien sofort 
lot. Santoninham nur langsam tmd allmihlich; die FXrbnni; de« Rheumhamfi durch 

Alkalien Lst bcstiiiiditr. die des Sanfoninliarns versehwindet in 24 4S Stunden. 
Der durch Alkali rot gewordene Rlieumliam wird bei der Diktion mit Zink- 
■tanb entiPftrbt. der Santoninham nicht. Rheamham gibt beim Fällen mit Burvt- 
wasser oder Kalkinileli einen rc»t« n Niederschlag und der Harn wird entfärbt; 
beim Santoninham ist der Niedersclilag farblos und der Uam bleibt rot. 

2. Nach Kletzinsky gibt Rheumham mit eHsigsauvem Blei einen rosenroten 
Niedersrhlatr. Aus Santoninham fällt nac Ii Smith nicht Bleizucker, wohl al^r 
BleieBsig den Farbstoff; er wird dem ^tiedersclilag durch Bchwefela&urehaltigen 
AlkohcH entzogen. — Sehüttelt man naeh Pensoldt*) Rheumham mit Äther, 
so ninnnl dieser die Chrv'soplianwiurr auf und wird gelb, während Äther beim 
Schüttehl mit iSantoninham farblos bleibt. Der ätherische Auszug aus Rheum- 
ham färbt Kalilauge rot, der mit Santoninham geechiittelte Äther Itat das Alkali 
ungefärbt. 

3. Nach G. Hoppe - Seyler gibt mit Natron alkalisch geniaehter Santonin- 
ham den Farbstoff bis sur Entfärbung des Hams an Amylalkohol ab. dem alka« 
lisclien, Clirvsoplmnsäiirc enthaltenden Harn entzieht der Aniylalkolml die Säxjre 
nicht oder nur in ganz geringer Menge. Aus saurem Santoninliarn wird vom 
Amylalkohol nichts aufgenommen: macht man den Harn al>er erst alkalisch, dann 
mit Essitrsäure sauer und lansl ihn längen« Zeit stehen, so geht der nun entstandene 
gelbe Farbstotf in den Amylalkohol ülx«r. wird aber von diesem nicht an alkali- 
naltiges Wasser abgegeben. Aus sauer reagierendem Harn nimmt Amylalkohol 
die Chrysophansäure Icieht auf; alkalisches Wasser färbt sich ilarauf mit dem 
Alkohol rot. Der durch Alkali gerötete Santonniiiarn vuixlunkelt, wie auch Smith 
angibt, die rechte Seite des Spektrums von E an. Der rot gemachte Cfaiysophaa» 
aättxeham zeigt keine oharakteristisohe Abeorptifm. 



SandelöL 

SandelSL Das ätherische öl des gelben ostindisehen Sandelholzes 
l)esteiit 8U 90% aus Santalol Ci^H^iO. Dasselbe findet als Uonorol, Santyl 
(Salicylsäureester), Thyresol (Metyläther) therapeutische Verwendung. Santafol 

wird fast ^lanz als fllyeuronsäure Verbindung ausgeschieden (Hi Id c b ra n<! t . 
Caro, LuzzattoJ. Santyl erscheint nur in geringer Menge als Cilycuronsaure- 
verbindung in der Hauptsache als gepaarte Schwefelsäure und mit GlykokoH 
gepaart ( Lu z/a < f o). Thyresol (C, ,11.^,0 .CHg) spaltet kein Santalol ab. sondern 
erscheint als gepaarte ( Hyeiironsiiure (Knauth, Baumer). Bei der Paarung des 
Santolol wird ein Isopn^nrest (C Ji«) abgespalten und gleicniieitig eine CflHs-Gnippe 
OXJ'dierf (r,,H„,(),.) (H i Ide bra nd t *)). 

Verlialten des II a rns. Der Hanl dreht schwaeli links und reduziert stark. 
Im Gegensatz zum ( i paivaham (siehe dort) tritt auf Zusatx too Säure keine 
Farlx-rireakl ion »-in. Mit konzmtrirrf < r Salzsäure wenit ii Harzsäuren abuesehieden 
(Caro). 12- ir> Stunden naeh der Kinnahnie ist der Harn wieder juirnud. IHt 

M J. Münk, Zentialbl. f. d. med. Wiasensch. 1878. 411; Virohows Arch. 72. 

136. 187H. 

2) Kletzinskv. Hellers Arch. [2]. 1. 186 u. 342. O. Smith. Z<'itschr. f. 
analyt. Chcm. 10. 2.">4. P<-nz<ddt. Virehow-Hirschs .lahn-sb. 1. 14S. 1 SS4. 

') (i. Hop|)e - Sevler, Ik rl. klin. Woehensehr. 18S0. 4.'i('i; Zeit.sehr. f. analvt. 
C9k. 29. 267. 

<) H. Hildebrandt, Zeitschr. f. physiol. Ch. 3«. 441. HMt2. — W. Caro, 
Arch. f. exp. Path. 4«. 242. 1901. — R. Luzzatto, Jahre^b. f. Tierchem. »8. 1094. 
1908. - Fr. K na u t h . I »rutsche med. Woehensehr. U. 863. 1909. — Ed. Baumer, 
Med. Klin. & 780. lUOÜ. 
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dirokto Nachweis kann nach Caro dadurch geführt werden, dass dun Destillat 
des mit Salzsäure versetzten Harnes den eigentümlichen ambraartigen Geruch 
des Sandelöl zeigt. 

Anilin. CßH^NHa. 

Nach Hitienito von Anilin crst hciiit. <nii klcuKT iVil iinvcriindert, 
vilhroivl (li<' HauptinciiRo zu Para-aiiiidoplicMol |(',;H j^i MI.,) (011 1] wird, 
welches niit Schw efelsiiure und (jlycuroiisäure gepiuirt zur Ausschei- 
dung kommt (Fr. Müller, v. Engelhardt^)). 

Verhalten des Harnes. Der Harn ist rotbraun und linksdrehend. Nach 
Dragendorf f nimmt Chloroform oder Amylalkohol aus dem nüt Salzsäure 
behandelten Harn einen prachtvoll roten Farbstoff auf; manchmal ist der Auszug 
ungefärbt und wird erst an der Luft rot. 

Xat'liweis des freien Anilin. Zum Nachweis des Anilins hat F. Miillcr 
den Harn, ohne Zusatz, destilliert oder bei schwach alkalischer Reaktion mit Äther 
ausifeschfittelt. Das Destillat (oder der Atheranraug) gibt bei Gegenirart von 
Aiiiliii einen Niederschlag mit Üioniuiusser und die MillonRoh«^ Reaktion, färbt 
einen mit iSalzsäure befeuchteten Fichtenstab zitronengelb, wird durch Chlorkalk 
▼iolett, durch Chlorkalk und ivenig sehr verdünntes Schwefelammon roeenrot, 
auf Zusatz von konzentrierter Schw cfclsäinc inid wenig Kaliumdielirumatlösung 
vorübergehend blau, ferner nach Ehrlich auf Zutiutz von Kairinlüsung, vor« 
dUnnter SalzsAure und Ksliumnitrit prachtvoll blau. 

Xaeliweis des Pa ra ni id o pli e no! s. 1. Zum Naehweis des Paraiiiido- 

Shenuls kocht mau den Harn, um die Ätherschwefelsäure zu zurüctzcu, einige 
[inuten mit Volum starker Salssänre und extrahiert entweder das Ptiramido- 
phenol aiH di m schwach alkalisch jreniachten Harn mit viel Äther oder verwendet 
ihn ohne vveiten'ü zu folgender (Induuhenol-) Reaktion. Man versetzt den Harn 
nach dem Erkalten mit einigen Kubikzentimeteni S^uiger Phenolloeung und fugt 
M(ni<: verdünnte ('hronisäurelosiiii;.' (oder Chlorkalk, oder Eiseneldorid) hinzu. 
Bei Gegenwart von Araiduphenol wird die Flüssigkeit rot und nach dem Über- 
sättigen mit Ammoniak (das Filtrat) prachtvoll olau. 

Nach K. Mevi-r^) |li«at sich ckAmidophenoI mit dieser Reaktion noch in 
einer V'erdiiiuiung von 1 : 1600000 leicht nachweisen. 

2. Als Aminokörper ISsst sieh p-Amidophenol auch diazotieren. Der Ruck- 
stand des alkalischen Ätherextraktes (si(die ()})eii) wird im Reagenzglas mit ver- 
dünnter HCl aufgenommen, mit 2 Tropfen NutriunniitritlöeunK, wie sie zur An- 
stellung der Ehrlichschen Diazoreaktion (sielie dort) verwandt wird, diazotiert 
und mit alkoholischer a-Naphthnllösung versetzt. Auf Zusats toh Ammoniak bildet 

sieh l iiie intensive, sclunirote Farbe (E. Meyer). 

Isolierung n ;i c h E. Meyer. l)<'r mit HCl versol/.te Harn 
wird auf dem W.Lsscrhad eingeengt, mit Äther zur Kntfeinuiig etwa 
stürcndor Säuren niehrnials ausgeächüttclt, mit Soda alkalisch gumacht 
vaiiX abermals -wiederliolt extrahiert Das Extrakt wurde bei 40 — ö(fi 
ahgcdampft, der Rückstand mit Essigsäureanhydrid aufgenommen, eine 
Stande auf dem Drahtnetz am Rückflussktthler bei 140** gekocht, das 
überschüssige Essigsäureanhydrid abdestilliert Der Rückstand wird mit 
etwas Wasser und Tierkohle versetzt, ausgekocht und filtriert Das Filtrat 

») Fr. Müller. iXutschc med. Wochenschr. 1887. 27. — R. v. Engel hardt, 
Dissert. IXorpat 1888. 

») (i. 1) ragend orf f. Chcm. Zentralbl. 1887. 1382. 

») E. Meyer, Zeitschr. f. physiol. Chcm. 46. 497. 1905. 
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erstarrt krystallinisch. Das Diacetyl-p-aiiiidoi)honol wird durch Utn- 
krystiUlisieren aus Bonzol gereinigt. Schmolzpunkt 150t\ iE. Meyer.) 

Man kann auch das I)iben7.oyl-p-amid()[)henol i, rSchmelzpunkt 231*^) 
darstellen. Der alkalische Atherextrakt wird mit viel Pyridin auf- 
genonime:: und unter ständiger Abkühlung Beiizoylchlorid eingetragen. 
Dabei tritt ilutung ujid Abscheiduug von salzsaurem Pyridin ein. Dos 
Reaktionsgemisch wird in viel kalte Terdfiimte Schwefelsättre getropft. 
Es scheidet sich eine braune krystallinische Masse ans. Die Benzoe- 
säure wurde durch Äther entfernt Der Rüdcstand wird wiederholt aus 
heisseoi Chloroform undcrystallisiert (E. Meyer). 

Aoetanilid. 

Antifebrin= Acety laminobenzol (CgHs-NH — CO.CH3). 

Da-s Acotanilid geht nicht als solche« in den Harn über, ist also auch nicht 
za suchen, sondern beim Men.schcn zum Teil als Acetvl-Paranüdophcnol-At lü r- 
Schwefelsäure HO.SO, — O.CaH^.XH — Cü.CHa, zum Teil als Paramidophenol- 
oder Acetylparamidophenol- GlycMonBÄture (Mörner, Jaff^ und Hilbert») 
(sielif Im'I ( Myciii-on.säure). Diese Verbindimgen Lrcl^'n beim Kochen mit »Salz.Kjiure 
Paiumklopbeaol, welches saoh, wie angegeben, durch die Indophenolreaktion 
nachweisen Iftsst Nach dem Gebmuch von Antif ebrin entleerter Harn dreht wegen 
seines Gehalts'* an p«'paarter Glvcuronsiiure link.s imd redu7.ie>rt alkalische Kuj^BF^ 
oxydlösung. £r ist reich an Ürobilin und deshalb gesättigt rotgelb. 

Die Aoetyl-p-Amidophenolschwefelsilm« isolierte M5rner, indem er den 
zum Sirup einge<ficktt'n Harn mit IKt "„i^cm Alkohol extrnliii rto. Dann u nnif 
der alkoholische Extrakt mit V2 Volum Äther und mit einer längere Zeit erwärmten 
konzentrierten alkoholischen OzalBäurelösang Tersetzt. Die LBminfir winde von dem 
Niedersdiiage abtrehoben, mit Kaliiimcarbonatlösnn«^ ncutrali^itrt und auf ficni 
Wasserbad eingetrocknet. Aus dem Rückstand wurde mit UU^j /oig<^iu Alkoliol 
der Harnstoff nnd ein Tel] des flbersohfissigen Kjiliumftthylozalate entfernt; dann 
wurde ficr Rückstand mit 96 '\,i!.'etii koeliendem Alkoliol extrahitrt und heisa 
filtriert, iieim Erkalten scheidet »ich eine molekulare Verbindung von Kalium« 
&thyk>xidat mit dem Kaliumsalz der Athersohwirfehfture ans. Durch wiederholtes 
ümkrvsta Iiisieren aus 06 '^„igem Alkohol wuixle dieses Doppclsalz ^icreinigt. 

Beim Kaninciieu wird das Acetanilid nach Jaff e und Hilbert zum grossen 
Teil als p-Amidophenol mit Glycnronsaure und Sehwefelsäure ^paart ansfce* 
8chie<Ien. Beim Hund eiNcheiut n;u'h .Taffe und Hilbert im Oe^rensatz zu der 
Angaln; von Calin und Hepp-) aueli kein freies Acetanilid, sondern die Haupt- 

masse wird in o>Oxycarbanil GtEt( C(OH ) vnrwandelt, das ebenfalls an Sch wefel- 

säure und GiyouTünsäare gebunden im Harn erscheint (siehe bei gepaarten Glyomon- 
säuren). 

Phenaoetin. 

Phenacetin ( Aeetparapberietidin, Aeet-p-Aroidophcnetol. der Athviäther 
des Aeetanilids ClbjAT). HN-(V,H4.Ü.C2H,), Laetopbenin (CHjClUOIDCO. 
HN-C'cHj.O.C'^JIr.) untl IMienueoU (Cdykokoll-l'lu'netiflin. Amidoacetpliene- 

') K. A. H. ^birner. Zeitsebr. f. i)hy8iol. Chem. IS. 12. 1889. — A. Jaff6 
imd P. Hilbert, el>eudu, 12. 295. 1888. 

*) Gahn und Hepp, BerL klin. Woehenschr. 1887. Kr. 1. u. 2. 
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tidin, U.N.CHa.C0.UX-C«U4.0.(U£5). Nach dem Gebrauch von Phenaoetiii 
Bast Ron, nach Fr. Malier, sowohl im Harn, wie im Atherextrakt desselben 

Phonotidin (Para-Aniirlophonftol HgX . CJi^ . 0 C,H-,) narliwrisfii. Dazu führt man 
es in die DiazoTerbindimg über, weiche mit Napnthol eine schöne purpurrote, mit 
Phenol eine gelbe Verinndung gibt. Man Tersetzt den Harn im Reagenzglas mit 
2 Tropfen Snlzsüiirc und clH-nsoviel 1 %iger Natriumnitritlösung und fütrt t ini<:o 
Tropfen einer wässerigen alkalisclien ^-NaphthoUösung zu. Macht man die Mischung 
alkimsoh, so wixd sie rot, beim Ansäuern darauf violett. In gleicher Weise nimmt 
der Harn mit Phenol eine ■/ilronon;:!'!!)^ Färbung an. dio lx»im Ansäuern in rosenrot 
übergeht. liUn Teil des Phenocetins wird nach Mörner in Acetylparaaniidophenol 
umgewandelt, das an Schwefelsätn« (siehe bei AoetaniHd) nnd (Tlyciutmsftme 
gepaart wird. — Koehf mnn nacli MTiriier '1 (ieii Ifarn mit Salzsäure, ho tribt er 
darnach eine schöne Indopheuolreaktion. — Der Harn dreht nach Müller links, 
reduziert Knpfe roxy d, eirt aber nicht, was auf die Gegenwart einer gepaarten 
Glycuronsäure zu rwzienen ist; dio linLsdreliendo SuKstanz \v\n\ nach Möriirr 
auch durch Bleieasig und Ammoniak nicht gefällt und die Substanz, welche dio 
IndophenoIrMÜction gibt, bleibt dabei in LSrang. 

Lactophenin - Harn gibt nach Sternberg sowie v. Jaksch*) die Indo- 
phenolreaktion gleichfalls, sowie nach S trau 88 die Phenetidinreaktion. Andere 
Derivate des Pnenetidins wie PhenokoU, Kryofin, Apolysin, Amygdophenin 
verhalten sieh elx'nso. 

Nach EinftÜiriiMfr von Phenokoll nimmt der Harn nacli M(is<n und Fag- 
gioli ^) sehr bald aut Zusatz einiger Tropfen Natriumhypobromitlöüung eine 
rnbinxote IVurbe an. 

Antipyrin (Phenyldimethylpyrazolon) C»iI,N|0(Cil^)r 

CHjN 

et TT- i. CHa 

Nacli der Zufuhr von Antippin ist die Ätherschwefelsäure de.s HamH verniehrt, 
besonders nach grossen (Taljen (F. Müller), beim Hunde mehr als beim Menschen 
(Cahn, Limbach). Zum Teil trcht das AntipjTin noch unverändert in den Harn 
über (Jones cu). Beim Hunde findet sich auch eine gepaarte (ilycuronsauro. 
Wahrscheinlich handelt es sich um ein Oxyantipyrin. diws die Paanmgen eingeht 
(Lawrow). Der Harn ist meist dunkel, besitzt a]>er kein Drehungsvermögen 
und reduziert nach dem Kochen mit Salzsäure nicht (Cahn). Der Harn färbt sich 
mit Eiscuchlorid braunrot und lu-hält diese l'urbung auch beim Kochen (Ale- 
xander). Zusatz von Säure hebt aber die Färbung auf. Äther entzieht dem an- 
gesäuerten Harn eine Substanz, welche sicli mit Eiscnchlorid braun färbt (v. 
Jakscli"*)). Kocht man den Harn mit Sal/jjäure, neutralisiert ihn mit Natronlauge 
und destilUort, so lässt sich nach Fr. Müller im Destillat Antipyrin (mit salpetriffer 
Säure) nachweisen. Um das freie Antipyrin naclusuweisen, schüttelt man den 



i| Fr. Müller, Therap. Monatssh., August 1888; Jahresb. f. Tierch. 1888. 
149. — K. A. iL Mörner, Hygiea, Festbd. 1889; Jahresb. f. Tierch. 1889. 80. 

") C. Sternberg, Allg. Wiener med. Zeitimg 1804. 369; Jahresb. f. Tieroh. 
IROO. 64. — V. Jaksch, Zentralbl. f. Inn. Med. 11. 1801. ~ H. Stranss, Therap. 
Monateh. 8. 442. 1894. 

') U. Mosso und F. Faggioli, Aroh. f. exp. Path. 8S. 432. 1803. 

*) Fr. Müller, Zentralbl. f. klin. Med. 3(5. 1884. A. f'ahn, Berk kliii. 
Wochensohr. 36. 1884. — C. Umbach, Arch. f. exp. Path. 21. 163. 1886. — Ale- 
xander, Breal. ärztl. Zeiteohr. 11. 1884. — Jakeoh, Zeitaehr. f. klin. Med. 
8. 661. 1884. — D. Lawrow, Ber. d. ehem. Geeellsoh. 88. 2344. 1900. 
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angesäuerten Kam nach Blu nienlcich erst mit Petroläther, dann, nneli dem 
'übersättigen mit Ammoniak, mit Oiloroform (oder Benzol, oder Amylalkohol) 
ond verdunstet da.s Lösungsmittel. Zuweileaistder HamdichroitiBeh (lotimduzoh- 
fallenden, grün im reflektierten Licht. 

Jonescu^) i.soliert (im .Anti|nTin in folgmder Welae: 

Der Hanl wird auf ein kleines Volum einceon^rt dann mit Schwefelsäure an- 
gesäuert und mit Kaliumwismutjodidlösun)^ versetzt. Hierbei fällt neben Purin- 
maen das Antipanin aus. Der Niederschlag wird durch Venx-iben mit Silber- 
carl)onat zerlegt. r>ann wird filtriert, da» Filtrat dureli Schwefelwasserstoff vom 
Silber befreit und dann bei alkalischer Reaktion mehrmals mit Chloroturm uuh- 
geaohättelt. Der Chlorofonnrnckatand wird dureh Umkryatalliaierea aiia Waaaer 
ond Benzol gereinigt. 

Eigenschaften des Antipv rin. Antipwin bildet aus \Va.s.ser krvstalli.-;iert 
groaw monokline Krystalle. au« Äther krystalhsiert glänzende Blätt<;hen. vom 
Schmelzpunkt 113". Es ist leicht löslich in Wasser, Chloroform. Alkohol, schwer 
in Äther, Toluol, Ligroin. Antipyrin wird durch Alkaloidreagentien gefällt, z. B. 
durch TaaniiiloBaiig ab starke weisse F&llung niedergeschlagen (Blnmenbaoh, 
Sohweissinger*). 

Eine L^ung von Antipyrin in verdünnter Essigsäure färl»t sich t>eim Ver- 
setzen mit Natriumnitrit hisung grün. Bei genügender Konzentration scheidet 
sich Nitrosoantipyrin als grüner Krystallniederschlag aus. Wässerige Antipyrin' 
ISeungen 1 : 100 000 f&rran sich mit Eisenchloridlösung noch tief braun; die 
F&rbung ist hei neutraler Reaktion bes.ser als bei sjuirer Reaktion. 

Erwärmt man eine Autipynnlösung mit konzentrierter Schwefelsäure und 
etwas raiMfaender Salpet enJhir e, so triti Rotfi^bung ein. 

Pyramide n-Dimethylaminantipyrin CjjHj^NjO . N (CH^),. 

oo^ \n.ch, 

I I 

tCH,)gN.C---C.CH, 

Pyramiden gdik nicht selbst in den Harn Ober. Es finden sidl 
aber Derivate und swar Rubnzonsäure sowie Antipyr}'lharustoff. 

1. R u ha /onsäure. Wieclcrliolf ist Immtii Menschen nach Pyramidonge- 
brauch das Auftreten einer kirschroten Färbung, sowie aiu-li eines roten krvstAl- 
Hnischi'ti Sedimentes lKX)l>aelitct worden (Gregor, Hoff mann. .Jaffe'), iQenti* 
fizierff in V«-rsuchen am Hnnd Huha/.onsäure. Im Ah^nschenharn ist diese 
Kuhazonsaure wenigstens in uiaaciieu Fallen präformiert, im Uundchum ist 
zunächst Phcnylmethylaminopyrazolon vorhanden, aus diesem entsteht erat nach 
dem Ansäuern dureli Oxydation mit Luftsnuerstoff die Ruhazonsäure. 

Eigenschaften. Ruliazonsäure r2„H,TX,.<>n uurde von Knorr*) daige- 
stellt aus Phenylmethylaminopvrazolonchlorliydrat durch Oxyihition an der Luft. 
Sie l)ildet rote Krystallnadcin vom Sehmelz}iunkt IS4", die in Wasser tind ver- 
dünnten Siuiren milöslieii. ui Weingeist schwer lüslieli. leicht lösliclk in K.sMgatlier, 

*) D. Joneseu. B«r. d. pharmazeiit. (Jesellsch. IG. l'^'.i. 1!«)/). 

') Blumenbach, Diss. l)or])at. ISJSä. — Schweissinger, 2Seit««ehr. i. 
analyt. Ch. 24. 46& 1885. 

^) K. (IreCf)r.Therap. .Monatsli. 14. 25»S. lOiM). Hoff mann. Arch. intenuit. 
de Pharmaeodvnamie ö. 171. 1891. — M. Jaff<'. Ber. d. ehem. lieaellach. 34. 
273U. l<.»iil u. 8& 2S<)1. 11)02. 

«) U. Knorr, Annal. d. Chem. 192. 1887. 
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Chloroform. Benzol. EiaeMog sind. In AUnii und Ammoniak ISaen ne noh mit 

purpurroter ii'arbe. 

(J,H».N C.Ha.N 
N CO CO N 

CH,.G — G^.N=(1— ^(ClU) 

Darstellang nach Jaff ^ ans Hvndeham. Der Hundehani wird in weiten 

offpnon riefässcn nach Ansäiiom mit Salzsänre sich selbst überln.^sen. Der Nieder- 
schlag wirci mit Ammoniak üljergossen imd ao lange mit Esäigätlier ausgeschüttelt 
als noch Farbstoff aufgenommen wird. Der Farbetoff geiit als AmidoiiiakinBr- 
bindnng in den Essigüther und hinter))leibt beim Abdestiliiena als animoilialc* 
freier Farbstoff in prachtvollen roten Nadeln. 

Die Menge der ausgesehiedenan BnbaamaKnre betri&gt beim Hund etwa 
3 % des eingegelx»nen Pyramidon. 

2. Ebenfalls durch EntmethyÜerung entsteht Antipyrylharu.stoff. Es er- 
•eheinen etwa 6"„ des verfütterten Pjnnunidon im Huncfeham (Jaffe). 

Ei (Tfiischaf ten. AntipyrylharnHtoff Uramidoantipvrin. bildet in 
Wasser losliche farblose Kr^'stalle vom «Schmelzpunkt 247 — 24«° ^Knorr imd 
Stolz M). Er ist in Alkohol schwer löslich. Die wässerige Lösung färbt sich mit 
Eisenchlorid violett. — Beim Erhit7«?n mit Millonschem I^eayens fiürbt oe sioh 
zuerst gelb, später rot, luiter Bildung eines roten Niedernclilagea. 

Darstellung nach Jnff e. Die von der KubazonHaure afageferamkte mm 
Hamflüssigkeit wird mit Natriumcarl»onat schwacti alkahsch gemacht imd einge- 
engt. Der Rückstand wird wiederholt mit Ätlieralkohol ausgezogen, der Ather- 
aUbohol wird alxiesti liiert, die hinterbleibende Krystallmasse in 5 %iger Schwofel- 
säure gelöst und mit Phosphorwolframsäure gefällt. Der Niederschlag wird mit 
Barythydrat zerlegt, der Bar\'tüberschu88 durch Kohlensäure entfernt und die 
Flüssigkeit bei 3O--40* im Vakuum eingaai^. Der erhaltflne S}Tup erstarrt 
bald zur Krystallmasse. Die Krystallmasse wird mit Aceton versetzt, dabei fällt 
Kreatinin aus, während der AntipyTylham.stoff in Ixisung geht. Das Aceton wird 
vefdampft, der Rückstand kann noch aus Was-ser umkrystallisiert werden. 

Ausser diesen beiden Stoffen fand Jafi e noch eine nuiht iaolierbaxe Glycuroa« 
i&uie im Hundeham. 



KitrobensoL 

NitrobensEol führt zu Fabrikrergiftungen und wird avoh ab AboTtir- 

mitt^^I W'nutzt. Der Hanibefund ist von Mering sowie von E.Meyer-) be- 
achiieben. Der Uam riecht nach Nitrobenzol. Durch Destillation mit Wasser- 
dampfen bei saurer ReoJction läset sioh das Nitrobenzol gewinnen. Mit Eisen« 
chlorid cntsti lit ciuo intonsiv liraunrot<> Färljung (p-Amidophonol). Der Harn 
reduziert Kupfersulfat in alkalischer Lösung nicht direkt, sondern erst nach Kochen 
mit konzmtnerter Salnänre. Die redusierande Substanz gärt nicht; es beeteht 
Link.sdrehung. Es handelt sich also um Ausscheidung cim r uepaartcn Clycnron- 
säure. Femer lässt sich im Uam das auch nach Anilinvei;giftung auftretende 
p-Aminophenol (siehe dort) nachweisen und zwar in dem Fall von E. Meyer noch 
12 Tage lang. 

Auch bei Kaninchen liess sich nach Eingabe von 0,5 — 0,7 g per ob Nitro* 
benzol und p-Amidophenol nachweisen. 

Zum Naclswcis des Nitrolx-nzol winl dasselbe erst bei saurer Reaktion mit 
Wasserdämpfen ausgetrieben. Dabei wiixl eine ölige, stark riechende Flüssigkeit 

>) L. Knorr und F. Stolz, Annal. d. Chem. 2»3. 68. 1896. 
•) J. V. Mering, Zentralbl. d. med. Wissensch. 1875. 946. — E. Meyer, Zeit- 
■ohr. f. phjsiol. Chem. it. 497. 1906. 

Veabaaer-Happert, Aoslyss 4«e Bsrai. IL Aufl. 94 
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erhalten. Bei Reduktion dicHcr Lüsung mit Zink und Schwefelsäure wird Anilin 
erhalten, das in der Flüssigkeit vor der Reduktion nicht Torhanden ist^ Über die 
Mcntifiriwnmg des Anilin aiehe dork 

Alkalolde. 

Tanret^) sowie Bouchardat und Cadier empfeUen zum 
Nachweis der Alkaloide im Harn fiberhaapt eine mit Essigsäure aoge- 
sänerte Lösung von Jodquecksilberkalium. Das Reagens gibt zwar 
auch mit anderen Bestandteilen normaler und pathologischer Harn« 
Niederschläge, der Alkoholniedersclilag unterscheidet sich von diesen 
aber durch seine Löslicbkeit in Alkohol und in der Wärme. 

I. Chinin CgoHgiNgOg. 

A. Vorkommen. Thinin geht unvoräiulort in den Harn über 
(Schmitz, N i s h i , G i e m s a u. S c h a u ni a n ii, AI a r i a n i , K a t z , 
Grosser) <). Die Ausscheidung beginnt schon nach kurzer Zeit (16 bis 
80 Minuten). Bei einmaliger Dosis werden etwa 10— 40<ye unverändert 
ausgeschieden. Es erscheint die Hauptroenge innerhalb 24 Stunden. 
Nach vier Tagen ist die Ausschddoiig beendigt Bei fortgesetztem Ge- 
brauch von Chinin bleibt die Ausscheidung ziemlich gleichmässig (etwa 
20 — 30<Vo). Die Ausscheidung ist am stärksten bei innerlicher Dar- 
reichung, schwächer bei subkutaner, am schwächsten bei intramusku« 
lärer Applikation. 

Für den Hund hatte Merkel ^) angegeWn. dass er kein imverändertes Chinin 
im Harn aaeacheide. Katz hat diese Angalw widerlegt. 

rnnvandlnnirHprodukto dos Chinin sind im Ifam mit Sicherheit niclit naoh- 

Se wiesen, insljesondere hat Schmitz vergeblicli nach Diliydroxylcliinin gesucht, 
lerkel will ans Hundehaxn ein UmwandnuigBpiodiikt des Chinins isoliert haben. 

B. Eigenschaften. 1. Chinin ist in Wasser wenig iQslich. 
Die wasserfreie Base erfordert 1960 Teile Wasser, das Hydrat der Base 

lß70 Teile Wasser von 15^ zm Lösunp. In heissem Wasser ist die 
Lr»slichkeit etwas grösser. Alkohol, Chloroform, Äther, Schwefelkohlen- 
stoff l.isoii ( liinin leicht, Benzol weniger gut. Die Lösungen des Chinin 
sind litiksdndirud. Aus heissem Benzol iässt es sich mit Vorteil um* 
krybtallisieren. 

^) Ta n re t . .Toum. de pham. et de chimie [5] 88. 433 u. 480; <%em. ZentnübL 

I. 100. u. III. 1894. 

*) G. (Üp rasa und H. Schau mann. Beiheft z. Ardi. f. Scliiffs- u. Tropenhvji. 

II. 1907. — P. GrossfT, Hioch. Z('it->*clir. 8. 48. 1007. — R. Schmitz. Arch! f. 
exp. Patii. '»6. am. 1007: siolie auch Dissort. IVrn 100(5. — Mariani, Atti d. Ua 
.sociclü ju r k'li studi della Malaria. lOOIl u. ItKil. — A. Xishi, Arch. f, exp. Path. 
m. :tl2. looo. — J. Katz, Biochem. ZeitacUr. 36. 146. 1911. ->G. Giemsa, ebenda, 
3». 161. 1012. 

*) Merkel, Aich. f. exp. Pftth. 47. 165. 1902. 
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2. Das Chinin £ällt aus seinen Salzlösungen durch Alkali amorph 
und wasserfrei aus, aber es geht bald in den krystallisierten Zustand 
über und bildet ein Hydrat mit drei Mo\. Krystalhviisser. 

Das krystallinische C'hininby<lrat ^CoqUoiXoGo- 3HoO) ist farb- 
los, schmeckt sehr bitter, schmilzt bei 57^ und verliert das Wasser 
beim Stehen über Schwefelsäure und beim Erhitzen auf 120^. Dieses 
wasserfreie Chinin schmilzt bei 173^. 

4. C h i n i n in schwefelsaurer Lösung fluoresziert blau. Die Fluores- 
zenz wird durch Hal<^enwassersto£{säuren, durch Hyposulfite, auch 
Phenacetin (Sestini und Campani^) aufgehoben bezw. be- 
eintsächtigt Phenacetin geht aber nicht als solches in den Harn über 
(siehe dort). 

6. Versetzt man eine Chininlösung mit Chlorwasser oder Brom- 
wasser imd dann mit Ammoniak^ so entstdit eine intBonv imaxagdgrüne 

Farbe, die sogen. Thalleiochinreaktion (Brandes u. Leber). 
Bei genauem Neutralisieren mit einer Säure geht die Farbe ins Himmel- 
blaue und durch einen Überschuss von Säure ins Violette bis Rote 
über. Hei sehr kleinen Mengen Chiinn venvendet man /zweckmässig 
Bromwasser statt Chlorwasser. Es lassen sich Vsoooo Chinin so nach- 
weisen (F 1 ü c k i g e r 2)), 

6. Wird neutrales Chininsulfat mit etwas W.usser übei^ossen und 
hierzu starkes, salzsäurefrcies Chlorwasscr gebracht, bis eine gelb- 
liche Färbung entsteht, so zeigt sich auf Zusatz von gepulvertem Ferro- 
cyankalium zuerst eine hellroseniote Färbung, die auf Zusatz Ton 
mehr Ferrocyankalium tief dunkelrot wird. 

7. Hempatliitreaktion. Setzt man tn etwas Chinin auf dorn Objekttriger 

einen Tropfen einer T-r)snnir. welche 12 ^ Essigsäure. 4 p Alkohol, Tropfen ver- 
dünntc' iSchwefelsaure entiiält, und bringt dazu mit einer ausgezogenen (iltis- 
röhre ein Tröpfchen Jodlömmg in Alkohol, so entsteht 80|;leioh eine zünmetbranne 
P^ärbunp, bedingt dnrt-h eine .To<leliininverI>indiing, und sj)jit<*r erhält man das duToh 
»eine Polarisationsfifieiieinungcn merkwürdige scliwefelsaure Jodohinin, welches 
man luiter dem Mikroskop erkennt. Das sehwefelsaure Jodchinin, 4C2oH„X20,, 
3112804. 2HJ. 2.T, ! OlLü, krystallisiort in äusserst dünnen Platten, die im rbirch- 
fallenden Licht ulass oiivengrün. im auffallenden metallglauzend, cantliarideu- 
grün erscheinen. Ihr PolaTi8ation.svermo^'on ist so stark* dass man sie Htatt der 
Turmalinplatt+'n anwenden kann. Zwei Platten, so dünn wie I^Iattpold. lassen, 
sobald sie sich unter einem rechten Winkel kreuzen, gar kein Licht mehr durch 
(Herapath *)). 

C. Nachweis. Der Nachweis beruht auf der Isolierung des 
Chinin. Die Nachweismethoden lassen sich yielfach auch zur Schätzung 



M F. S.'stiniund R. Ta mpani. L'Orosi 14. SO."). Chem. Zontralbl. 1. 184. 1892. 
>) Brandes und Leber, Aunal. d. Chem. 38. 270. 1839. — Flückiger, 
Zeitiehr. f. analyt. Chem. 11. 318. 1872. 

*) Herapath, Joum. f. prakt. CSiem. 61. 87. 18S3* 

94« 
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der Chiniiimonge bcniit/.en. Wirklich quantitativ brauchbar soll die 
Methode von K a t /. sein (s. dort). 

1. Znin Nachweis des Chinins im Harn macht VMtalii) (nicht 
zu kleine Mengen) Harn mit Ammoniak alkalisch und schüttelt ihn mit 
Äther aus. Der Auszug wird nadi Zusats eines Ttopfens Salzsftoie ver- 




Eig. 48. 



dunstet, der Rückstand in Wasser gelöst, die Lösung nochmals mit 
Ammoniak und Äther behanddt und der beim Verdunsten der ätherischen 
Lösung nun bleibende Rflckistand zum Nachweis verwendet 

NachHerapath ') macht man den Harn durch etwas Kali «Ikaliiidi, adhfttteit 
mit Äther und läiat den Äther verdunaten. 

2. Nach Personne^) fällt man den Harn mit Tannin, wäscht 
den Niederschlag aus, presst ihn ab, mischt ihn mit Ätzkalk und 
bringt die .Misrhuns; im Wasserhad ziir Trockne. Der Rückstand wird 
mit Sand vernebeu und (in eitiem Extraktionsaiiiiarat ) mit ('Idoroforin 
erschüpft. Wird das Chloroform von dem Auszug abdestiliiert, so bleibt 
das Chinin vermengt mit harziger Substanz zurück; verdünnte Schwefel- 
säure nimmt in der Wärme das Chinin auf und lässt die harzige Substanz 
ungelöst zurück. 

3. Nach Binz*) lässt sich durch eine Lösung von 2 Teilen Jod 
und 1 Teil Jodkalium in 40 Teilen Wasser noch 1 g Chinin in 40 
bis 50 Liter Kam entdecken. 

Vitali, Joum. de ohira. mM. 1874. 210. 

«) Hcrapath, Journ. f. prakt. Ch. 61. 87. 1853. 

') Perüonne, Bull, de TAcad. de m^d. 35. 1878; Zeutralbl. f. d. med. Wissen- 
Mh. 1879. 110. 

*) Bina, Zeitsohr. f. aaalyt. Ch. 9. 638. 
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4. Kerner verwendet zum Nachweis des Chinins im Uam seine Fiuores« 
Benz. Nach Kerners Veranohen I&ast es sieh selbst nooh bei zweimillionenfaeher 

VeirUinnung nachweisen. Da jedoch da« vorhandene Chlomatriurn die Fhiores- 
zenz aufhebt, so muss das Chlor zunächst entfernt werden, was am zweckmäasimten 
dtnreh eine konzentrierte Losung -von salpetersaorem Qneoksil b e roxyd ql gesomeht. 

ATnn vfrst^tzt 25 Iiis r>0 com Harn so lanj^'o mit doin Reagens, bis kein Niederschlag 
mehr entsteht und ein kleiner Übenschuss voriianden iät, filtriert und wäscht den 
NiedeneUag ans. Von der ursprünglichen Hamfarbe ist höohstMis nooh ehi lieht« 
gelber Schein übrit; und wenn niclit allzu kleine Mengen Chinin vorhandi-n sind, 
nimmt man sclion während der Filtration bei Taseshcht die Fluoreszenz walur. 
Fallt man jedoch die Fl&isigkeit ia das Fig. 48 aogebildete, von Kerner kon« 
stniierte Fluorrskop, so wird man. sribalfl der Induktionsstrom durch die Ooissler- 
üche Fluoreszeuzrohre ueht imd man bei gesclüossenem Deckel durch den pyra» 
inid«len Trichter beobaäitet, nooh bei sweimillionenfacher Veidflnnnng die FIwwsb* 
zenz aufs schönste eintreten sehen. Zum Vergleich füllt man zweckmässig nur 
den einen Schenkel der U-fömiigen Röhre mit der Hamflüssigkeit, den anderen 
mit Wasser. Noch empfindlicher fällt die Realctioii aus, wenn man die Hamflüssig- 
keit vor der Prüfung vollständig entfärbt, was am einfachsten durch Einleiten 
einiger Blivsen 8chwefclwa.s.ser8toff zu erreichen ist. indem das ausfallende Queck- 
sUbersulfür den letzton Re.st von Farbstoff einschUesst. Immer nooh sehr deatiioh 
aber minder .scharf ist die Fluoreszenz nach Flückiger zu erkennen, wenn man 
mit einer Lupe einen Lichtkegel auf die in einem Reagcnzgla.s befindUche Lösimg 
fallen liest 

D. Bestimmung des Chinins. 
1. Bestimmnng des Chinins nach Eats*). 

A. Prinzip der Methode. Das Chinin wird demRam dnroh Aussehfitteln 

mit Chloroformäther entzogen, t'm eine Emulsionsbildung beim Schütteln zu 
vermeiden, wird das Ausschütteln in einem mit reichhch Ammoniumsulfat ver- 
setzten Harn vorgenommen . Biese „Amnuminiiisalfatmethode** wird von Katz 

ganz allL'cni'in finpfohlcn. wenn es sich darum handelt, schleim- oder eiwcisshaltigen 
Flüssigkeiten, die zur Emulaionsbildung neigen, irgend eine Substanz durch Aus- 
Bchfitteln mit Äther, Chloroform eto. zn entziehen. Mut kann derartige salzreiohe 
Flüssigkeiten auch mit Alkohol mlcr Methylalkohol au.H,schütteln. wol)ei eine Tren- 
nung in eine Mdzreiche wässerige Schicht und eine alkoholische iSchicht bestehen 
bleibt. G iemsa hat eine ähnUche Anunoniununlfatmethode sohon früher zur 
Bestimmung des Chinin.s in der Milch angewandt. 

Das so isoUerte Chinin wird durch Eindampfen in alkoholischer Liösung 
unter Zusatz von Salzsäure in das zweisäurige Salz verwandelt, die fibersehOnige 

Sjiiin> winl durch Kochsalz verflüclit i^'t und in dem crhallotu'n zwcisäurigen 
Salz die Säure in alkoholischer l^ung mit alkoholischer Kalilauge imter Ver- 
wendung von Poirriers Blau titrkort. 

Nach Katz besitzt die Methode eine holu C^auigkeit. Ih dnem Venooh 
wurde aus 200 ccm Hnndoliam von 0,24") g (üiiniunin jiunim. die zugesetzt waren, 
100,6%, in emem anderen Fall von O.IG.'. <: uu» 210 ccm Harn 97,9 % wioder- 
gefonden. Die Methotie Ist von Kat /, )i> nd begründet und wird von ihm für 
genauer und zxiverlässiger erklärt ab alle anderen. 

I>. Ausführung. 400 ccm Harn, die durch ein in einem Trichter 
befindliches lockeres Wattebäuschchen filtriert sind, werden in einem 

^) Kerner, Fflügers Arch. 2. 230 u. 238; Zeitschr. f. analyt. Ch. 8. 134. 
A. Flüokiger, Zeitschr. f. analyt. Gh. 1. 373. 

*) J. Kats, Bioohem. Zeiteohr. 86. 147. 1911. — Fharmai. Zentcalh. 1901. 285. 
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wcitlialsigcn E r 1 e u in c y i - Kolben mit 200 g Ainnioninnisulfat und 
10 ecin Essigsäure f-^O' -iig) versetzt und unter l'nirühron auf dein 
Wasserbad erwärmt, bis sich <la.s Annnouiumsulfat vollständig gelr»st 
hat. Man lässt die Mischung erkalten, bringt sie in einen grossen, wenn 
nniglieh /.yliudrischen Schcidetriehter, macht sie mit Annnoniak (20 bis 
25 ccui lO^oigen Salmiakgeist) stark alkalisch und schüttelt Lofurt mit 
150 ccm einer Mischung aus 1 Teil Chloroform und 3 Teilen Äther aus. 
Die Ausschüttehing wird zweimal mit je 60 ccm obiger BfiBchnng \i*ieder' 
holt. Die Chlorofonnätherextrakte werden filtriert, eventuell unter Zu- 
satz von etwas gebrannter Magnesia, falls Farbstoffe in den Chloroform- 
&therextrakt ubergegangen sind; man destilliert den Chloroformäther 
zur Trockne ab. 

Den Rückstand löst man durch vorsichtiges Erwärmen auf dem 
Wasserbad in 10 ccm einer etwa 10o^igen Schwefelsäure nnd lässl 

erkalten. Daim filtriert man in einen kleinen Scheidetrichter, %väscht 
das Filter zweimal mit 5 -10 ccm Wasser nach, macht mit Natron- 
lauge stark alkalisch und schüttelt nacheinander mit 50 ccm und zweimal 
mit 25 ccm Chloroforniäther aus. Die E.xtrakte werden wieder unter 
Zusatz von etwas gebrannter Magnesia filtriert und der Chlorofirni 
äther bis auf etwa 1 ccm abdestilliert. Der Rückstand v/ird dreuuji 
mit 3 ccm Alkohol in ein Schälchen gespült, mit 10 Tropfen offizineller 
Salzsäure und 20 Tropfen 25o/oiger Kochsalzldsung versetzt imd auf 
dem Wasserbad zur Trockne verdampft Gegoi Ende des Verdampfens 
sorgt man durch fleissiges Schwenken des Schälchens dafür, dass sich 
das Kochsalz als feines Krystallmehl und nicht in grossen Krystallen 
absetzt und dass die Masse sich möglichst dünn auf dem Boden d<'S 
Schälchens verteilt. Darauf spült man die an den Wänden des Schäl- 
chens befindliche Masse mit Hilfe der Spritzflasche mit Alkohol an den 
üoiien der Schale und dampft unter fleissigem Umschwenken wiederum 
ein. Der trockne Rückstand bleibt nocli V'^ Stunde auf dem Wasserbide 
oder besser im Wassertrockenschraiik stehen. Darauf lost man die Masse 
in etwas Alkohol und spritzt sie mitsamt dem ungelösten Kochsalz in 
einen kleinen Erlenmeyer-Kolben, ergänzt die Flüssigkeit mit Al- 
kohol auf etwa 25 ccm, setzt 6 Tropfen einer 0,8<yoigen i.jösung von 
Poirriers Blau hinzu und titriert mit einer alkoholischen n/^Q- 
Kalilauge, die man sich ex tcmiH.re durch Mischen von 10 ecm u Kali- 
lauge mit absolutem Alkohol ad 100 ccm hergestellt hat, bis die 
ril.iufärbunc in eine schwach Uosafärbung übergegangen ist. Die ver- 
biaijchteii Kubik/eiitiiiieter n j^ylvalilaugn mit 0,01G2 multipli '.iert. or- 
geben die vorhandene Menge Chinin ^Molekulargewicht des Chinins 
= 324). 



Digitized by Google 



Ciüniu, Bestimmung, 



I4S9 



2. Ei e s t i m ni 11 n g n a c h S c h m i t z. Schmitz benutzte das von 
Kleine angegebene Verfahren zur Isoherung. Bestimmte dann aber 
nicht wie Kleine durch Wägung, sondern titrimetrisch naeh der 
C o r d i n sehen Alkaloidbestimmqngsmethode. 

200 — 300 ccm Harn werden mit Schwefelsäure angesäuert und 
mit gepulverter Pikrinsäure im Oberschuss versetzt. Nach eintägigem 
Stehen wird der Niederschlag abfiltriert und zwar, falls das Filtrat 
trüb ist, unter Zusatz von etwas Eiweiss. Filter mit Niedersdilag werden 
in einem Kolben mit H itzer Kalilauge digeriert und die erhaltene 
Lösung ziÄ'eimal mit Cliloioform ausgeschüttelt. Das Chloroform wird 
verdunstet, der Rückstand in 30 ccm ^ A,Q-n-S( h\vefelsäure unter Er- 
wärmen gf'l<ist, die Lösung ijuantitativ in ein 100 ccm-Kölbchen ge- 
bracht und JodjodkaiiuniKiSimg (1 Teil J, 1,5 Teil KJ, Wasser ad 100) 
hinzugegeben^ bis die Fällung vollständig ist, und dann auf 100 ccm 
au^efüUt Man filtriert genau 50 ccm des Filtrates ab, entfilrbt durch 
einige Tropfen lOc/oige Thiosolfatlösung und titriert die fiberschüssige 
Säure zurück. Schmitz fand, dass 1 ccm der ^/^SchweteiaSLme 
0,00885 g Chinin entsprach. 

Schmitz fnnd in Kon troll versurhon mit bestimmten zum Harn zugpcpl)pnpn 
Chimnnionjzon nur eine Fehlergrt-nzt' von 1,4 bzw. 2.ö '^p. Katz*) hält trotzdem 
die Methode für ungenau namentlich bei der Bestimmung kleiner Alkaloidmengen, 
da duroh das Filferie^papier und den voluminösen Niederaohlag Säuze adsorbi^ inzd. 

3. y e r fahrenvonNishi'). Der Harn wird sehr stark alkalisch 
gemacht und im Extraktionsapparat ca. 25 — 30 Stunden mit Äther 
extrahiert. Das Ätherextrakt wird verdampft, der Rückstand in wasser- 
freiem Äther aufgenoininen, filtriert und das Filtrat mit einer Lösung 
von wasserfreier Zitronensäure in wasserfreiem Äther versetzt, bis 
alles Chinin als saure-ä Chinincitrat gefällt ist. Der Niederschlag wird 
durch Asbeströhrchen abfiltriert» vom Äther durch gelindes Trocknen 
befreit und gewogen. Dem Chinincitrat schreibt Nishi auf Grund 
von Versuchen mit reinem Chinin die Formel CS0H24N2O2 . C^HgO^ zu. 

Nach Nihsi werden nach swner Methode 90 — 101 % von zugeeetEtem CSdnin 

wiederf^ewonnen. 

Die Methode iat, me Katz hervorhebt, keinesfalls bequem zu handhaben. 
Katz bezweifelt, ob eine Extraktikm stark alkalisoher Hame ohne stSfende Enral- 

■k>n-')bildung stets möglich sei. 

4. Verfahren von Kerner. Kerner fällte das Chinin aus dem mit Salpeter- 
saure aniB^eaftaerten Harn mit Pho8phorwolfram.säure. zersetzte den Niederschlag 

mit RarytAvasser. extrahierte mit koehendem Alkohol, behandelte das Filtrat 
mit Koliiensäure, dampfte das barytfreie Filtrat zur Trockne, löste den Rückstand 



») F. K. Kleine. Zeit«ehr. f. Hvg. u. Infektionskrankh. 88. 548. 1901. — 
H. M. Cordin, Ber. d. ehem. (jieselisch. 32. 2873. 1899. — K. Öobmitz, Arch. 
f. exp. Path. M. 301. 1907; Diasert. Bern 1906. 

») J. Katz. Bioclu ni. Zeit.schr. 36. 147. 1911. — Pharm. Zentralbl. 1901. 285. 

») M. Nihsi, Arch. f. exp. Path. 60. 312. 1909. 
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in verdünnter Fssisisänre und fällt<> die freie Base mit Xatronlarige aus. C rosscr *) 
benutzt elxjnfalls die Fällung mitPhosphorwoifram.saurc, verreibt den Nieiierscix lag 
mit Barythydrat undTierirohJe, trocknet vorsichtig und extraliiert aus dem trockenen 
Pulver das Chinin mit Chloroform. Auch ijeijen dieses Verfahren erhebt Katz 
eevrichtige Bodenken. — Auch nocli andere Aiicaloidfäliungsmittel haben gelegent- 
uoh (Kerner) Venrandimg gefunden. 

5. Verfahren ron Mariani. Der eingeengte Harn wird mit 
Alkali gefiUlt, der Niederschlag mit Äther ausgeschüttelt; der Ather- 
rflckstand in Schwefelsäure gelöst» Farbstoffe mit Äther entfernt, die 
Lösung wieder mit Alkali gefiOlt» ausgeäthert, der Ätherrückstand ge- 
wogen. Nach Grosser*) lässt sich jedoch Chinin nicht 4|aantitativ 
mit Alkati fällen. 

II. Cinchonin. 

Cinchonin. Die sauren Salze des Cinchonin geben mit Fcrrocyan- 
kaliuni einen amorphen XiederschJag, der sich beim Erwärmen löst und sich Ix im 
Erkalten in Form goldgelber, keilförmig zogeepitzter Prismen wieder ausscheidet 
(Bil). Nach dieser Methode hat Seligsohn^) Cinchonin im Harn nachgewiesen. 

II i 1 d e b r a n d t ^) benutzte zum Aachwois des Cinchonin lo>sen 
Fällbarkcil durch Natronlauge. Beim Cinchonin tritt die Ausiällung 
im G^ensatz zu dem Chinin sofort ein. 

m. Ohinolinharne. 

Chinolin geht nicht ah solches in den Harn über. Nach Eingabe von 

Chinolin und Chinolind* ri\ af(>n zt ipl der „CSunoUnham** nach Fühner*) bei 
Kaninchen ein eigentümliches Verhalten. Der Msch gelassene Harn wird mit 
konzentrierter Salzsäure (1 Teil auf 2— 3 Teile Harn) gekocht, bis DunkelfSrbnng 
eintritt. Nach dem Abkühlen wird Ammoniak im Üb(>rsehus.s hinzuce^elxn. 
Die Flüssigkeit färbt sich beim Schütteln von der freien Oberfläche aus erst gelb* 
grün, spftter Uaugrfin. Allmiidioh bildet sich ein dunkler NiederscUag und nadi 
eintägigem Stehen ist die Crünfärbung mei.st versehwunden. Chloroform nimmt 
die srüne Farbe z. T. auf. Der Harn von Uuuden zeigt nach Chinoliugabe das 
gleicne Verhalten, ebenfiaUs der Harn des Menschen in einem Venuch (Föhn er). 

Schöner bekommt man die Reaktion, wenn man da.s die Reaktion h«-dinLrcii(lc 
Chinolinprodukt erat isoliert. 2Ü0 ccm Harn werden mit 50 ccm konzeuirierter 
Sahsture auf dem Waaserbad etwa zur H&lfte eingedampft. Man versetzt dann 
mit Natronlauge nnt. r sorgfältiger Vermeidtmg alkali.'sehtT Reaktion, bis die FIü.**- 
sigkeit Hchwach sauer oiKt neutral n-agiert, filtriert, wäscht das Filter mit etwas 
Alkohol nach und sehüttelt die erkaltete Flünsigkeit mit etwas Äther aus. Der 
Ätlicr wird eiiiitic M il mit etwas destilliertem \Va.s.ser gewjuschen und dann mit 
stark verdüiuiler Salzsäure geächüttelt. Die iSalzsäure ninmit hierU-i intensiv 
gelbe Firbung an, während der überstehende Äther oamiinrot erscheint. Ver* 

») C;. Kerner, Pflügers Arch. 2. 200. 1869. — P. Gros.st-r, Biochem. 
Zeitschr. S. i)S. llMtT. - .1. Katz, 1. C. 

2) Mariani. Atti della .noeieta per gli studi della Malaria 1903 und 1904. 
— P. (jro.s.ser. Jüociicm. Zeitsehr. 8. 100. 1{M)8. 

3) M. Sei iL' söhn. Med. Zentralzeitp. 17. IStH. 

*) H. Hiiacbrandt, Arch. f. exp. Palh. .>9. 127. 1908. 
') H. Füliner, Arch. f. exp. Path. äö. 27. llKHi; Ber. d. ehem. üesjellsch- 38. 
2713. 190S. 
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dünnt man einige Tropfen der gelbgefärbten Salzsäure mit Wafisor und vorsetzt 
Bimmehr mit Amraooiak, «o tritt Grflnflrlnii^; auf, welche unter ISnwiikmg 

der Luft msch in roin<\s Blau üljcrpeht. Bei länprrom Stehen bilden sieh dunkel- 
blaue Flocken, die sich zu Bodon Hetzen. Diese lösen sich abfiltnert in Alkohol 
mit Mauer, in Mineralsftnren mit bramiroter oder caiminroter Farbe. 

Die Reaktion rührt v iihrscheinlich von der Anwesenheit von 5.6-rhinülin- 
cliinün her, weiches in dem frischen Harn mit Glycuronsäure oder mit Schwefel- 
sftnre gepaart ist. 

Friseh pelaüseaer Kaninohenh&m ohne Vorbehandlung mit Staue nigt die 

Reaktion nicht. 

IV. Morphinm. 

A. Vorkommen, Morphin hlsst sich nach Morphingdbeu mit 
Sicherheit sowohl beim Menschen ais auch bei Tiereu im liam niu;h- 
weisen. (Literatur siehe bei Heff ter.) Aber aacfa nach grossen Dooea 
ist die Aosschddung durch den Harn nur gering. Marquis fand 
bei einem Morphinisten, der täglich 1,2 — 1,36 g subkutan bekam, ein- 
mal 0,0011 g, ein andres Mal 0,007 g. Katzen schieden nach intravenöser 
Eingabe von 0,06 g 0,002—0,003 g im Harn aus. Im Gegensatz hierzu 
will van Rijni) bei einem Kaninchen, dem erst 0,1 g per os und 
nach 2i/o Stunden 0,1 g subkutan gegeben waren, innerhalb 6 Stunden 

g Morphin, mehr als die Hälfte der im ganzen Körper ^^ifM^•r- 
gefundenen Menge, aufgefunden haben. — Ein grosser Teil des Morphin 
verlässt den Körper im Kot (Tauber, Fansti). 

Dragendorff konnte nach dem Verfahren von Dragendorff und Kauz- 
mann noon sehr kleine Mengen Morphin im Ham naehweisen, Schneider bei 

Tieren solches noch nach innerliclier oder sid>kutaner Anwendung von 0,03 bis 
0,01 g. Beim MeuBcheu mit gesunden Nieren fand es Marme mit Sicherheit 
noch naeh Verbrauch von 0,1 g, nach gleicher Doeis wiesen es auch Notta mid 
Lujxan noch mit Sicherheit nach; bei Tieren kann naeh Marnu' die Gabi' ge- 
ringer (0,01 g) sein. — Au.s dem Tagesham von Morphinisten stellte Burkart nach 
der Zufuhr von 1,S — ^1,4 fi Morphin soviel des Alkaloids dar, daas es bei Kaninehen 
einmal eine leichte, einmal eine schwere Verp;iftunp bewirkte. Land sberp hat nur 
einmal, nämlich nach intravenöser Einverleibung von 0,8 g, Morpliin im Uam auf- 
gefunden. Nach Donath') seht das Morphin CtyH|30« im Oiganismus in 
Fseudomorphin (Dehydromorphin) (OnHiaNQ»)! öbw. 

B. Eigenschaften. 

1. Morphin krystallisiert in seidenglänzenden Nadeln oder derben Prismen 
mit 1 Molekül Krystallwasser. Es verliert da.s Krystallwa^ser bei 128** und schmilzt 
bei 230* unter Zersetzung. Morphin löst sich in 400 Teilen helssem Wasser, in 
1000 Teilen Waaser von 10" löst sich nur U,l g Morphin. Das Hydrochlorid löst 
sich in ungefähr 24 Teilen Wasser. — 100 Teile Alkohol lösen beim Kochen 



») A. Heff ter, Ergebnisse der Phvsiol. (Asher-Spiro). 4. 292. 1905. — E. Mar- 
quis, Dorpater Arbeiten 14. 117. 1896. — W. van Rijn, Fharm. Weekblad. 
1907. 40.; Jahresber. f. TSeroh. 87. 147. 1907. — E. Tauber, Aroh. f. exp. Path. 
17. 336. 1890. — E. St. Faust, ebenda 44. 453. 1900. 

*) Marme, Deutsche med. Wochenschr. 1883. 179. — R. Burkart, Schmidts 
Jahrb. 191 1S4. — E. Landsberg, Pflügen Ardh. 2t. 42& — J. Donath, 
Ebenda 88. 628. 1886. 
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7,6 Teile, in der Külte 6 Teile Morphin. In Äther lösen sich bei 0,049% Mor- 
phin. Das Hydrochlorid Irät sich sehr w^iig in Alkohol, nicht in Äthunr, aagegen 

in Glyct-rin (und zwar in 19 Teilen). 

2. Morphin färbt sich mit iMncr frisch bcreitotr n Lösung von molybdänsanrem 

Natron in konzontriertf^r SchwefoLsäure, welcho im Kubikzontimetor 1- — 5 mg 
Molvluliinsäure enthält, zuerat schon violett, dann blau, dann schmutzig grün 
(Froh de). 

Eine Löstink' von >rorphin in kon7.<'nf rit-rtor 8ch\Krfi'lsäim% wcIcIk' 12 — 15 
Stundin gestunden hat oder kurze Zeit auf läÜ° erwärmt wurde, färbt sich mit 
etwa.s verdünnter Salpetersäure oder einigen Kömohen Salpeter erst UauTiolett 
und darauf dunkel bluurut (Hu sc mann). 

4. 'Kine neutrale konzentrierte Lösung eines Morphinsalzes wird durch 
Bieenohlorid schön dunkelblau. 

5. Löst man etwas Morphin in 1 — 1,5 ccm rauchender Salzsäure, gibt einige 
Tropfen konzentrierte Schwefelsäure hinzu und venlampft nun auf dem Wasserbad, 
BD tritt eine purpurrote Färbung ein. Fügt man nunmehr etwas Salz.säure hinzu, 
neutralisiert mit Natriumbicarlx)nat und gibt dann mit einem Glasstab ganz wenig 
Jodtinktur hinzu, so färbt sich die Flüssigkeit intensiv grün. Schüttelt man mit 
Äther, so nimmt der Äther die Farlx^ mit Purpurfarbe auf. Die Reaktion beruht 
auf der Bildung von Apomorphin (Pcllagri). 

C. Nachweis im H;irn. Dom Xaclnveis hat dio Isolierung vor- 
auszugchon. Morphin ist nur in seltenen Fallen krystillinisch aus dem 
Harn erhalten worden (Manne, Schneider, L a n d s h e r g). 

1. Um das Morphin ans Harn zu extrahieron, wird dcrsfllie narh 
Dragendorff u. Kauzmauu^) auf ein Viertel eingedanipl't, der 
Rückstand mit dem 8— 4 fachen Volimien Alkoholi dem etwas Schwefel- 
säure zugesetzt ist, 24 Standm stehen gelassen, die Lösung sbfUtriert 
und der Älkobol von dem Filtrat abdestilliert; der Rückstand wird 
nach dem Erkalten duich ein feuchtes Filter filtriert und bei saurer 
Re-aktion so oft mit je 1/4 — ^/g Volumen Amylalkohol geschüttelt, l»is 
sich der Amylalkohol nicht mehr färbt; die Sonderung der beiden 
Flüssigkrilen lässt sich durch Erwärmen auf 60—80*^ beschleuni<jen. 
Färhl sich der Alkohol niclit mehr, so macht man die heisse Flüssig- 
keit mit Ammoniak alkalisch, schüttelt aino Zeitlang tüchtig, hebt den 
Amylalkohol ab und ersetzt ihn durch mindestens noch eine frische 
Portion Amylalkohol. Die letzteren Auszüge werden mit destilliertem 
Wasser gewascben und ihnen das Alkaloid durch Schütteln mit w«iig- 
stens 2 Portionen des 10— 12 fachen Volumen heiseen schwefelsauren 
Wassers (etwa 1 Teil Säure auf 60—80 Teile Wasser) entzogen. Die 
wässerigen Lösungen werden auf ein kleines Volumen verdunstet und 
so lange mit Amylalkohol geschüttelt, bis dieser farblos bleibt. Darauf 
wird das Alkaloid wieder, nach dem übersättigen mit Ammonijüc, 
durch erneute Mengen Amylalkohol aufgenommen, die Lösungen durch 
ein trockenes Filter filtriert, der grösste Teil d<'s Amylalkohols ab- 
destilliert und der Rest im Wasserbad verdunstet. Ist der Rückstau 1 
für die Anstellung der Reaktion noch nicht rein genug, so lost mau 

^} Dragendorff, Pharm. Zeitschr. f. Russland 1868. 4. Heft. 
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ihn wieder in schwefelsaurem Wassor und reinigt ihn nochmals in 
der angoß;ohonon Wciso. - - Statt dorn alkalischon Amylalkohol das 
Alkaloid durch Schütteln mit saurem Wasser zu eiitziclK n, kann juan 
au(di den sonst giuiz in der beschriehent'n Weise g.'Wünnciien trockenen 
Rückstand wiederholt in saurem Wasser losen und diis Filtrat, i'ach dem 
Cbersältigeu mit Ammoniak, mit Amylalkohol schütteln; man gelangt 
80 schneUer und ohne grossen Verlost zam Ziele. — Das ^Ukaloid bleibt 
hei diesen Darstellungen amorph zurück; um es krystallisiert zu erhalten, 
löst man den Rückstand an wenig starkem Alkohol und Ifisst die Lösung; 
langsam verdimsten. Das Alkaloid krystallisiert dann in sternförmigen 
Drusen scharf begrenzter, schief al^stumpfter Prismen. Ks gelingt 
nach diesem Verfahren nur schwer, das Morphin vom Harnstoff zu 
befreien, doch stört dieser die Morphinreaktionen nicht. 

La nd shcrm welcluT mit der Dragcnd orf f se-hcn Methode keine posi- 
tiven K<'sultat(' t-rhielt, braciiU^ tolgciule.s von Wislieciuis ciitworfene Verfahren 
in Anwendung. Der Harn wurde nach Zusatz von Essigsäure zun» Simp TerdiUiBtat» 
der Rückstand wiederholt mit absolutem Alkoliol in der Kälte ausgezogen, der 
Alkohol vom Filtrat abgedampft, der Rückstand nüt Wasser ausgczoeen und dio 
LOrang naoh Zusatz eiiüger Tropfen Esäigsäure so oft mit AmjmUiäiol hm. 70* 
ausgezogen, bis sich di r Alkohol nicht mehr färbte. Die rückständige saure wässerige 
Lösung wurde verdaujpft, der Rückstand alkalisch gemacht, wiederholt mit heis-sem 
Amylalkohol au.sgezogen, und der Amylalkohol verdunstet. 

Ähnliche Verfahren haben Warhecke, ferner Notta und Lugan, sowie 
Wormlcy angogeben. Schneider schüttelt den mit etwas Schwefelsäure ver- 
setzten Harn direkt mit Amylalkohol. Donath *) gibt der FUlmig des Hann mit 
JodqueckäUberjodkalium den Vorzug. 

2. Verjähren von Autenrieth. 

Antenrieth^) säuert den Harn mit Weinsäure stark an, ver- 
daniplt zum Sirup, kocht den Sirup mit dem mehrfachen Volum abso- 
lutem Alkohol aus. Der AlkidiolrücksUmd wird in Wasser aufgenommen 
und zunächst bei saur(;r lleiüction, dann nach Zusatz von Natronlauge 
mit grösseren Mengen Äther wiederholt ausgesogen. Daim wird die 
Wässerige Flüssigkeit mit Ammoniumdilorid versetzt und mit reichlich 
Chloroform unter häufigem Umschütteln auf dem Wasserhad erwärmt 
Das Chlorofom wird abgetrennt, durch Zusatz von etwas Kochsalz ent- 
wässert, dnrch ein trockenes Filter gegossen und verdunstet Der Rück- 
stand enthält das Morphin, das durch ohige Realctionen identifiziert 
werden kann. 

E. Lsndeberg, Pflügers Arch. 81 426. 

») H. Warnecke, Pharm. Zeitg. 28. 234; Zeitschr. f. analyt. Ch. 22. 635. — 
Notta und Lugan, Arch. d. Pharm. [3J 2S. öl2; Zeitsohr. f. analyt. Ch. 26. 145. 

— Th. G. Wormley, Chem. News €8. 65, 79 n. Ch. Zentialbl. 8. 666. 1690. 

— R. Schneider, t^ber das Schicksal des Caffcins und Theobromins im Tierkörper 
nebät UnterBuch. über dun Nachweis deB Morphins im Harn. Dissert. Dorpat 
1884; Zeitschr. f. anatvt. Ch. 84. 302; Jahresber. f. Tiereh. 1864. 235. — J. Donath, 
Bflfigers Areh. 3S. r.2H. 1886. 

^) W. Autenrieth, Ber. d. pharm. Geselisch. 11. 494. 1901. 



Digitized by Google 



Sohttls, Zufällige Beatandteile. 



3. Van Rijn*) engt den Ham unter Zusatz von Weinsäure ein; der Rück- 
stand wird inchrinals mit starkem Alkohol aiisirrkocht (jedesmal eiuice Stmuk"n). 
Nach 24 Stunden wird filtriert, eiiip-engt. Dann wird mit Waötser versetzt und «'in 
abermaliger Niederschlag nach 24 Stunden durch Filtration entfernt. Es wird 
wieder einpedam])ft, mit aljsolutem Alkohol gefällt. Filtrat eingedamjift imd in 
Wasser aufgenonunen. Die wilsserige Lösung wird mit Äther au.sge.schüttelt, 
dann mit NH3 aikalisoh gemacht und wieder aasgeschiittclt ; dann wird mit Schwefel- 
g&ure angesäuert und der Äther durch Eindampfen vertrieben. Dann \\ird dio 
Flüssigkeit mit 100 cem heissem Amylalkohol üb<!rgo*wen, sehr vorsichtig mit 
NH| alkalisch gemacht, sofort kräftig geschüttelt. Die Aassehütt«Iung vird. 
zweimal wiederholt. Dann wird die amylalkoholische Lösung mit Schwefeb&iure 
ausgeschüttelt und schliesslich der Amylalkohol verdunstet. Der Rückstand 
enth&lt das Morphin« 

V. Codein, Methylniorphinftther CA,Hig(OCH,)OgN. 

Im Gegensatz zum Morphin erscheinen von eingegebenem Codein grosso 
Mensen (70 — 80%) im Uam (Tauber, Bouma')). Zorn Nachweis bzw. zur 
BeBtimmnng im Ham wird nach Bonma der mit Easigainre angwinerte Ham 

zum Siru]) eingedampft und mit 95 ^„ip^ "! Alkohol austrezogen. Der Alkohol - 
rückstand wini in Wasser gelöst, mit iSchwefelsaure angesäuert und mit Äther 
amgeschüttelt, so lange der Äther rieh noch f&rbt. Dann wird die wAnerige 

FlüsHitrkeit mit Ammoniak stark alkalisch gemacht imd durch \vi» fl( rhohes 
Ausschütteln mit Äther das Codein entzogen. Die letzten Reste werden durch 
Aaaaohütteln mit Benzol herausgenommen . Die Äther-Benzolauszüge werden 
zusammenpetan und mit Wasser gewaschen und abdestilliert. Der Rückstand wild 
aus wasnerfreicm Äther umkrystallisiert hei KH»'' tretrocknet imd gewogen. 

Codein hat den Schmelzpunkt 1.")')°. Erw ärmt man Codein mit konzentrierter 
Schwefelsäure, der eine selir eeringe Menge ELsenc hlorid hinzugefügt ist, so nimmt 
die Lixsung eine tiefblaue Farbe an. — - Mit dem Reagens von Froehde (siehe bei 
Morphin) löst sich CSodein snerst mit gelblicher, dann grünlicher und tiefblauer 
Farbe. ■ — Fügt man zu einer auf 150° erhitzten Lösung von Codein in konzentrierter 
Schw efelsäure nach dem Erkalten 1 Tropfen Salpetersäure, so färbt sich die Flüssig- 
keit blotrot. 

VI. Stryehnin. 

Nach den übereinstimmenden Untersuchungen von K ratter, PIngge, 
v. Raii t eiifeld , I|.sen^) geht Strvcliiiin als solches und nicht als Strvchnin- 
säure in den Uarn über; die Ausscheidung dauert mehrere Tage. — >kach töd- 
lichen Dosen fand Tpsen bei Tieren schon nach 2 — 6 llfinnten Strychnin im 
Ham. Xach kli iruT Dosis ist Siryehnin nach 1 2 Stunden im Ham nachwei.shar. 

Eigenschaften. 1. Strychnin ist in Waisser schwer löslich (1:7000). In ver- 
dünnten S&nren Ifist ee sich leicht. In Benzol I6een sich 0,6 %, in Alkohol je nach 
der Temperatur 0,3 1,8»;. 

2. Bringt man in eine Lösung von »Str^xhnin in konzentrierter Schwefelsäure 
ein steoknadelkopfgroseea Stflck l&klinmlrictiiomat nnd bew egt dasselbe etwna» so 
entstehen vom Bichromat aasgehend viok^ oder bkne Strelmn, bis die FIQsaigkdt 



\V. van Rijn, Pharmaz. Weekblad. 1907. 46; Jahreslx;r. f. Tiorch. 37. 
147. li«>7. 

') K. Tauber, Dissert. Strassburg 1892. — J. Bonma» Arch. f. exn. Path. 

SO. 353. 1903. 

P. C* Plügge, Jahresber. f. Tierch. 1885. 96. — P. v. Rautenfeld, 
Petersliurger nied. Wochenschr. 1. ISS.'); Jahresber. f. Tierch. IHS,"). 2<>2. ^ 
J. Kratter, Wiener med. Wochen.schr. 8 — 10. 1882. — C. Ipsen, V'ierteljuhrs- 
sehrift f. gericht. Med. [3] 4. 15. 1892. 
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im ganzen eine blaue färbe annimmt. 0,001 ma Strychnin sind so noch naoh- 
weitW. Bbn fBhrt die Ptobe auf einem TiegMdeelDel ans. 

3. 1 ccni einer höchstens 0,1 %igen Strychninlösung wird mit 1 ccm kon- 
zentrierter Salzaaure und 1 g chemisch reinem Zink zusammengebracht. Nach 
8—4 Minaten wird rasch zum ffieden erhitzt, abgekühlt und am 2 oom Itonaen« 
trierter Schwefelsäure aufgego8«en. An der Berührungstelle entsteht ein rosa- 
farbener Ring. Mit der Zeit nimmt die ganze Flüssigkeit die Rosafarbe an. 

4. Bei Injektion einer StrychninlöHmig in den Rückenhmphsack des Frosches 
treten die charakteristischen StiyohninrelleziEiimpfe ein. Mb genügen sohon einige 
Hundertstel Milligramm. 

Darstellung. Sch u 1 1 z e n konnte es bei einer StryehninTefgiftang naöii 
fol<-'endem Verfahren aus Hanl darntellen. W r Alkoholauszug des verdunsteten 
Harns wurde eingedampft, der Rückstand mit Kali alkalisch gemacht und mit Äther 
ausgeschüttelt. Dieser hinterliess beim Verdunsten kleine vierseitige Säulen, welclw 
in Wasser fast unlöslich waren, demsellx'n aber einen intensiv bittem Geschmack 
erteilten und mit chromsaurem Kali und Schwefelsäure die Strychninreaktion 
gal)en. — Kratter verdunstet den mit Schwefelsäure angesäuerten Harn auf 
V* Vol., kocht den Rückstand mit Alkohol, filtriert den Alkohol nach dem Erkalten 
ab, engt das Filtrat ein und schüttelt die rückständige Flüssigkeit erst direkt und 
dann, nach dem Übersättigen mit Ammoniak, mit Chloroform aus. Die nach dem 
AbdeetiUieren des Chloroforms bleibenden Rückstände werden mit konzentrierter 
Schwefelsäure gelinde erwArmt, in Wasser gelfiet, das Ultrat mit Ammoniak ubeir> 
sättigt und mit Chloroform ausposchüttelt. Das Verfahren a\ irtl mohrfach wieder- 
holt. Zuletzt läast man die Chloroformlöeung auf einem Uhralas verdunsten. — 
Chloroform eignet sich nach Plügge »m besten rar Extraktion des Stryelmins. 

Ipsen verdampft den Harn mit Weinsäim) zur Sirupkonsistenz und ver- 
arbeitet dann wie Kratter (siehe vorher). Zur Reinigung des Chloroformrückstandee 
Ulst Ipsen denselben in SehwefeUnre 1 : 1000 dnroh gelindes Erwirmen; filtriert, 
macht mit NH3 alkalisch und schüttelt mit Chloroform aus. Dieser Chloroform- 
rückstand wird mit wenig wässeriger ächwefeisäure gelöst und im Uhrglas der 
&yst^Di8ation nberiassen. 

VIL Theobromin und Caffein*). 

A. Auftreten. Thein (Caffein) und Theobromin jichin im Tierkörper 
in Heteroxanthin (Monomethylxautlün) über und daher findet man nach der 
Zufuhr dieser Basen nichts oder nur einen klmnen Teil von ihnen im Harn wieder; 
da die Reaktionen, mit welchen man sie nachweist, eine Verwechselung mit 
Xauthiii und Heteroxanthin zuliwsen, so ist für eine Entfernung der Xanthin- 
basen Sorge zu tragen. 

Ii. E i g ( ti s c }i a f t e n. 1. Theobromin, 3»7*I>iniethyl-2,6-I>io]grpnrin (3»7-I>ime- 
thylxantiiin), CjU^N^Üj. 

BN, — «CO 

oL »i;— N.CHs 

1 

CH,.N» — -*N 

1. Theobromin bildet ein wei.sses, aus kleinen rhombischen Prismen bestehendes 
Pulver, sublimiert imzersetzt bei etwa 290°. Es ist leicht lösUeb in Waaser und 
Alkohol, fast unlöslich in Äther und Tetrachlorkohlenstoff. 

2. Gibt mit Sublimat ein Salz (Sclineider), meist dichte Drasen kleiner 
Prismen. Die Verbindung mit Sillx riiitrat erscheint in Drusen grosser breiter 
Prismen. Beim Verdunsten von Theobromin mit &klpetec8&ure auf dem Wasstf- 

^) Schnitzen, Areh. f. Anat. 1864. 498. 

*i sidie auch in dem Abschnitt Xanthinbasen. 
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bad oder Qber freier Ftanune bleibt ein gnn^^Iber Rflekatand, der rieb im Ainmoniak- 

dampf odrr mit wäsHcripcm Ammoniak kftum rot färbt, mit Natronlautr«^ pelb. 
G«Een Chlor verhält sich das Theobromin wie das Cafiein, nur wird d&a mit Ammo- 
niak behandelte ReaktioDratodnkt duatHa Natnudange etwas blau und hat 
diese FArbnng Bestand (liefae bei Gifiein). 

II. Cnff(in (Coffein, Thein, Gnaianin). l,3,7-Trimet]iyI-2,6-I>iozypinrin 

(l,3,7-Trimoth\ Ixanthin), C\H,oXA- 

1. Caffein krystallisiert in seideglfinzenden Nadeln mit 1 Mol. KrystÄll\\as.s» r. 
Es verliert das Krjstallwasser bei 1(M3", schmilzt bei 234,5^ ist unzersetzt sub- 
limiorbar. Es ist geruchlos» schmeckt bitter, löst sich weoiff in kaltem, reichlich 
in heissem Wa.sser. Es ist leicht löslich in Chloroform, Beniol» Schwefelkohlenstoff. 

2. Auf Zusatz von Silbemitrat oder Sublimat entstehen auf dem Objektträger 
bald die Verbindungen der Basis mit diest n Salzen (Schneider); die Verbindung 
mitSilbemitrat bil^t, dichte gewimperte Kugeln, die mit Sublimat ein Haufwerk 
▼on Priamen* 

3. Dampft man Gaffein mit Salpetersiiire im Waaserbad ein, so bleibt ein 

krystallinischer, zitronengellxT Rüf ksf and. welcher seine Farbe durch Ammoniak 
oder Natronlauge nicht todert; verdampft man dagegen über freiem Feuer, so er- 
hält man einen amorphen Rückstand, ' der sich in Ammoniak mit Purpurfarbe 

löst (Roch 1 cd er); Z\isatz von Xaf rniilancc lirinpt diese Färbunj: znm Versch\\ Inden ; 
im Anuuouiakdampf wird der Kückstand rosenrot, Wasser löst ihn darauf purpur- 
farben. 

4. Beim Verdunsten von Caffein mit Chlorwasscr (Salzsäure und chlorsaurera 
Kali) bleibt ein purpurroter Rückstand, der bei stärkerem Erwärmen goldgelb, 
durch Ammoniak aber wieder rot wird (Schwarzenbach); er veriiftlt sich sonst 
wieder mit Salpetersäure erh.iltfiir l'in kstanil. Die Reakf imi tritt schon im \\'ass<'r- 
bad ein. Die Reaktion beruht auf der Bildunu von Amalinsäure (Tetramethyl- 
alloxanthin). Theobromin gibt die gleiche Reaktion. 

C. Darstellanf|t. Ha mmarstenversetct den Ham mit wenig Schwefelsäure, 

verdunHti-t anf ein kleines Volumen, liLsst den Rüc kstand mit 3 Volum Alkohol von 
97% 12 >Stundeu in Berührung, verdunstet das Filtrat und schüttelt die rückständige 
Flüssigkeit 3 — 4 mal mit dem halben Volum Benzol. Sohutzkwer sowie Rostver* 

fahren in ähnlicher Weise, nrhinenulxTdas Caffein mit Chloroform auf. Seh n eid er 
behandelt den liarn direkt mit Extrakt ionsniitteln. Da l'etrolätlier dem Uam 
kein Caffein entzieht. Benzin weniger ITnreinigkeiten aufnimmt als Chloroform, 
so schüttelt er den Harn zuerst, y.ur Entfernung von frenuler Sidistanz. dii in das 
Benzin übt^rgeheu w ünle, mit Tetrolalher, dann. h( i alkalischer Reakiion. mit 
Benzin und verdunstet dieses. Daä Theobromin lasst sieh dem Ham nach Schnei« 
der mir bei s.mrer Rcaktifui und nur dureh Chloroform entziehen. Nach diesen 
Methoden lieü.s .sieh /.war dius Caffein noch leicht nach^^ei.sen, welches iiani zuge- 
setzt war, aber nicht mehr so nach der I . I Uibmig. Nur Malyund Andreasch *) 
gelang es, dem mit Chlorbarium und Bariumhydrat von Phosphtiteii Iw-freiten Ham 
eines Hundes nach Verabreichung von 0,1 g Thein 0,066 g durcli Chloroform zu 
entziehen. Der Auszug gab die Schwarzenbachsche Reaktion. Möglicher- 
weise liegt hier eine Verwechselung mit Xanthin und Heteroxanthin vor. 

Vollständig gefällt werden diese Basen aus dem mit Salzsäure oder äohwelel- 
säorc angesäuerten Ham durch Pbosphorwolframsäurc, zugleich aber mit den 
Xanthinbasen und der Harnsäure. Um diese auszuschalten, genfigt es nicht» den 



Hammarsten, Virchow-Hinchs Jahresb. 1. 114. 1870. — N. Schutzkwer, 

Diss, Ii. Kr.nicslM TU'; Jahre.sber. f. Tierch. 1883. 209. - E. Rost, Arch. f. exp. 
Path. 36. ö6. lbi)5. — R. Schneider, Über das Schicksal des Coffeins und 
Theobromins im TierkSrper nebst Unters. Aber den Nachweis des Moiphins im 
Harn Dins. Dorpai. 1SS4. .T .hr.^1. f Tierch. 14. 266. 1884. — Maly und 
Andreasch, Monatsh. f. Ch. 4. 383. 1883. 
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Harn mit Bleieesig und Ammoniak auszufällen (Älbanese). Albanese empfiehlt 
dazu den mit EasiKsäure schwach anges&uerten Harn in der Wärme mit neutralem 
KupftTucctiit au.szufälU-n. SichertT dürfte die Entfcmuiig der Xanthinbasen 
und der Harnsäure gelingen durch Fällen mit Kupfcrosrvdulsalz, durch welches 
Cblflein und Theobronün nicht niedergesohlaffra werten (Balke, Krüger). Diese 
Tireiinung kann man ;uk1i aii-fülir* n, nachdem man den Phc^phorwolframHäuri'- 
niederschlag mit Bariiuuhydrat zerlegt und die Bosen in Lösung gebracht liat. 
Ans dieser LOsnng lassen sieli die Xanthinlmsen »och durch ammoniakalisebe 
Silberlösnng abscheiden, wobei Caffoin und Thoobromin in Lösung bleilM-n, Ix'im 
Wegkochen des Ammoniaks fällt nur das Theobromin als Silbersalz aus (Kunze). 
Den FIQssigkeiten sind dann die gesuchten Basen doroh geeignete LBsrnigsmittel 
(Chloroform und dorcl.) zu cntzichon. Rost zcrlept zum Aiifsuchcn des Thco- 
bromins den PhosuhorwulframKäureniedorschiog wie üblich mit Bahunihvdrat, 
entfenit den überscnüssigen Baryt mit Kohlensäure, trocknet das FUtrat am Gips 
ein, extrahiert im Soxhletschen Apparat mit Chloroform, verdunstet dieses, 
iQst den Rückstand in verdünnter Natronlauge, versetzt mit ammoniakalischer 
Silfaeriteimg und entfemt au dem FUtrat das Ammomak dmdL Ko^cn, 



Anhang. 

Giykuronsäure und gepaarte Glykuronsäuren. 
L Glykaronsäure. 

OH H OH OH 

OHO — C-C — C — C — COOK 

I ! I I 

H OH H H 

A. Vorkommen. Die Glykoronsäare kommt nicht als solche im 
Harn vor, sondern tritt in glykosidartiger Verbindung mit den ver- 
schiedensten fetten und vorzüglich aromatischen Alkoholen auf. (Vgl. 
S. 1504.) Nur nach Einführung grosser Mengen von Glykaronsäure — 
iianicntlich subkutan — erscheint freie Glykaronsäure in geringen 
Mengen im Harn (Xeuberg^)). 

deChalmot unterwarf den Abdampf ungsrückstand von 200 oem normalem 
Harn der Destillation mit Salzsäure und gewann dabei weniger als 25 mg Furfurol; 
woiui Idoss Clykuntnsäure das Furfuml ^'liefert hätte, so wären in den 200 ccm 
Uam weniger als 40 — 50 mg Glykurousäurc enthalten gewesen. — Mit verbesserter 
Methodik kamen Tollens und Stern auf 0.025 g Oly^ronsäure in 100 ccm Harn. 
— Neuberg und Mayer fanden Im ! lüi rklci I j irstrllun j (aus 50 I Harn) 0,004 g 
Glykuronsäure auf lÖO ccm Uarn. Uervieux^) fand ähnliche Werte (s. auch 

& isiiy. 



M. Albanese, Aroh. f. < xp. Puth. 35. 451, 455. 1895. - Balke, Joum. 
f. prakt. Ch. [21 47. 537. — M. Krüger. Zeitschr. f. physiol. Ch. 18. 355. — W. E, 
Knnxe, Zeitsobr. f. anal. Ch. St. 26. 1894. — Rost, a. a. O. 66. 

«) C. Neuberg, Der Harn. Verlag Springer. 1912. S. 430. 

«) G. de Chalmot, Ber. d. ehem. Gesellsch. 24. 2571. 1891. — C. Toliena 
and F. Stern, Zeitsohr. f. phys.Chcm. 64. 39. 1910. — C. Neuberg imd P. Mayer, 
Ebenda 29. 256. 1900. — Ch. Hervieux. BulL de la aoe. ofaim. [4] 8. 349. 1906. 
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Die zuerst bekannt gewordene gepaarte Glyku ronsäure ist die von Musculus 
und V. Mering entdeckte Urochloralsäure (Trichloräthyl-Glykuronsäure). Nach- 
dem Jaff6 das Bestehen der Glvkuronsäure wahrscheinlich gemacht hatte, ist 
sie von Schmiedeberg und H. Meyer zuerst dargestellt und die Konstitution 
ihrer Verbindungen erkannt worden.' Wcit^'r untersucht wurde die Glykuronsäuro 
von Spifgol, von E. Külz und namcntüch vun Thierfelder und C. Neuberg 
Im norniiiK'H lliirn kann die Glykuronsauix- vorkommen in Verbindung mit Indoxyl, 
Skatoxyl, Parakresol, Phenol und anderen Phenolen (s. dort sowie S. 15()7). 

Neben stickstofffreien gepaarten (ilykuronsäiiren findet sich im Harn manch- 
mal noch gepaarte .Stickstoff halt ij^c Glykuronwuire, welche beim Erhitzen mit 
Barvthydrat die stickstofffrei«' gepmirte Glykuronsäure neben Ammoniak und 
kohlensjiurem B;iryt liefert: Uramido - Glykuronsäure (W iedemann. 
Seh niiedt'berg und Meyer. .Seh niiedeberg. Pellacani*). Sie ist nicht zu 
verwechst-ln mit den Harnstoffsnilzcn organischer Säun-n, welche einige Male aus 
Harn gewonnen wurden. 

B. Eigenschaften. Zur Durslellung von reiner Glykuronsäure 
geht man von Piuri (Purree, Jautie Indien), einer Malerfarbe, die 
wahrscheinlich aus dem Harn von mit. Mangoblättem gefütterten Kühen 
Wonnen wird, aus. oder von MentiioU^lykuron.'^äure. die durch Ver- 
abreichung von Menthol an Kaninchen erzeugt wird (Neuberg, Neu- 
her g u. Lachmann^)). 

1. Die Säure bildet einen in Wasser luid Alkohol löslichen Sirup. 
Sie dreht die Ebene des polarisierten Lichtes nach rechts. Hei ein- 
stüjidigeni Kochen mit Wiisser liefert sie 20«, o eines laklonartigen 
.\nhydrids. bei längerem Koclicn nicht mehr. 

2. Das Allhydrid fLakton) (llykuron, C\>NgO,5, bildet wjisscr- 
helle, rlick<', monoklinc Tafoln, welche nach Thierfelder um 1670, 
nach .Mann unu To Ileus*) bei 170 — 176^ unter Bräunung und 
Zersetzung schmelzen. Es bist sich sehr leicht in \Va,sser, gar nicht 
in .VIkoliol; es schmeckt süss und ctwa.s biltcr. Seine Lösungen drehen 
r(!chLs. In 5 — H^ioiper Lösung b<'trägt bei 18*^ (] nach Thicrfeldcr 
[aju — l'.),l<* iMitt<^l aus .') Beslinmiungen), in 3<'oiger Lösung nach 
Külz gleiihfalls = 19,4^, in ^'^oigor Liisung bei 22,G<^ nach Mann und 
Tollens im Miflel 18,17'\ Nach Thier fehler scheint die spez. 
Drehung mit dem Wachsen tier Konzentration der L'>sungen etwas ab- 
/cunehrncti : mit steigender Temporatui' <ler Lösung wächst sie. 

M Musculus iinil \. .Mrriiig, lifiii-htf d. ehem. (icselLsch. 8. 602. 1875. — 
.lafft'-. Zi ilsehr. I. iihys. ( lirni. i. .V.». 1S7S 751. - O. Sch nuedebergund H.Mever, 
Zi'itstlir. f. |)hvs. Clu ni. 3. 4'2'2. lS7i>. A. Spicm-I. Berichte d. ehem. Geselisch. 
l.'i. I1K'»r>. |SS2. i:. Kill/.. Zritsehr. f. l?i<-l<.<_M<' 2:1. 47."). 1SS7. H. Thierfelder, 
Zeitsehr. 1. pli\s. ( Iiein. II. :5.SS. 1SS7; l :t. L'7.".. ISS'.t. - C. Neuberg, Ergebn. d. 
Piiy>i.-I. l Asiii r-S|iinO. III. I. At)t. 4:51. l\H>4. 

'-) ('. W'iedeinanii. Arcti. f. e\pi r. I'atti, (». '2',i'2. 1877. — - Schmiedeberg 
imd Me\er. ii. a. O. 44(). S c Ii ni i eil e l)e rp . Areli. f. ex]>ir. Pathol. 14. 307. 
Issl. ■ P. Pella<-ani. da.«. 17. ISS:;. 

C. Neuberg. Ik-r. d. clieu). (;e.sellMfi. 'Ml '.V.W: . llXMt. — C. Neuberg 
uikI S. l.arhmann. Biochen». Zeitsehr. 24. 410. UllU. 

*) V. Mann u. B. Tollens. .\im. d. Cluni. 29«. l'*0. 18U0. 
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3. hiis (Ilykuron ist in trockenem Ziistiind haltbar, bei no:^en\v;irt 
von Fonchtipkoit und nanientlich von iSpurotii Mineralsäiirc bräunen 
sicli die KrysUillo und zerfliosson. S('in<' w ässcrime Lüsuiif^ ist in der 
Kälte beständig, bei Wasserbadteaiperatur geht aber ein Teil des Laktuns 
in die Säure über. Ebenso verwandelt sich das Glykuron beim Be- 
handeln mit Alkali- oder Erdalkalihydraten und -carboltiateit in die 
Glykuronsäure. 

4. Die (ilykuroiisäure ist einbasisch, ihre normalen Salze sind in 
Wasser löslich. ' ! 

a) Kint' lOproxt-nti^c Ixi.sung des Kalisalzes wini nach Thiorf eider durchgleich 
konzentrierte LBsungen von Zink-, Cadminm-, Kupfer-, Magncsiumsulfat, Eisen- 
Chlorid, essigsiiurem QuecksillK r. Strontium und Silbernitrat nicht j^efiillt. Mit 
überschüssigem Baryundiydiat Ijildet die Säur« ein schwer lösliches basisches Sulz. 
Das Anhycmd i»ird' nicht durch BleitadBer, wohl aber durch Bleienig gefiUU^ es 
löst kohlensauren Baryt unter Brausen zu glykuronsaurem Salz. 

b) Da« KnUsab CeH^,K07 (bei 100« getrotknet) krystnllisiert nach Thier- 
felder leicht in farblosen, stark licht brechenden Niwleln mit 4 Prismenflächen 
und domatischen Abstumpfungen, auch in bhimehkohlartigen Masst»n, bräunt sich 
in feuchtem Zustand an der Luft, hält sich aber über ijohwefelaäuie unverändert. 
Das Sak dreht recht« [oJd 4 21,3 bis +21,8". ' 

o) Das Xatronaalz krystallisiert gleichfalls leicht in dendritisch vmveigten, 
radiir geateliten Nadeln. 

d) Das Kalk-. Baryt-, Zink-, SiUx r-. Oulniium- und Kupforsalz sind bisher 
nur amorph gewonnen worden ; das Bleisalz ist gewöhnhch amorph^ einnuil M'urde 
es (von Sehmiedeberg und Meyer) in farblosen Nadeln erhalten. Das Barytsafas 
wird durch Alkohf)! ans s<-int. r w äss< i iltu l/isung gefällt und bildet nach dem 
Trocknen im Vakuum ein auücrordeutUch lockeres weisses oder gclbhches Pulver. 
Da« baslsehe Barytsalz fftllt ans einer koaisentrierton LOsung des Barytsalzes oder 
des Glykurniis auf Zusatz von Barytwasscr iti Flocken aus. Ix'i Verwendung des 
Anhydrids nur alhuähhch. Durch CO« wird es gelöst, aber nicht in normales Salz 
übeigefOhrt; dnroh verdünnte Sehwefelsiaie wird es serlegt^ 

e) Glykuronsäure wird von neutralem Bleiazetat nicht gefällt. Mit Bleiessig 
oder Bleiessig und Ammoniak entstehen voluminöse Fällungen von basischem Sah. 

6. Schüttelt man eine Lösung von 1 Mol. Glykuronsäure mit 
9 MoL Benzoylchlorid und 12 MoL Natriumhydiat (in lOo/oigcr 
Lösung), so erhält man eiium zähen, in Wasser imlöslichen, in Alkohol, 
namentlich in warmorn, leicht löslichen Niederschlag von Dibonzoyl- 
Givkuronsäiirc ('. H^O. CO . (',,H. )„. Die Subst.iii/. schmilzt für sich bei 
1070, untoi Wasser .iIht schon bei gelinder Wärine; sie reduziert 
Fehlingsche Lr»suiiq. \ Crweiidot man zur Darstellim^ der Verbin- 
dung viel mehr Xalrnnlaiiue, so ist <]io AuslwMit«^ gering (T h i e r f e 1 d e r ). 

(). Nach Thierfelder und P. May er li<'fert ( ilykiUMiisäuro 
Verbindungen mit Phenylhydrazin. Eine scheidet sich (ungefähr 



») Tlii.Tfcbi. r, a. a. (). II. 390. P. Mayer, Ebenda 2». öU. lüOO. 
Keubao er- Huppert, Analyse de« Harns. 11. Aufl. 95 
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250/0 der Säure) sehr kuigsam in Sellin gelben, sich brüuiiciKicii Nadeln 
vom Schmelzpunkt 114 — 115*^ ab; eine andere hat den Schmelzpunkt 159 
bis 164<^ (wie die Pentosazone), eine dritte 210^ wie yerschiedene 
HexoBasone. 

Nach Neuberg tind NeimannM entsteht reines Glykoronsaurcphonylos- 
azon CisH.i.OsN« bei Einwirken von 1 Mol. Glykuron auf 3 Mol. Phenylhydra/.in 
in EasigBäare gelöst bei 40° in einigen Tagen. Es kristallisiert in Nacleln. ämp. 
m-m; Eb igt leloht lodieh in Fvn&n und Aieton, Mhr wenig lasUch m 
Waawr» Beniol, Äther; ea ist linksdiebend. 

7. Glykuronsftvre-p-Bromphenylhydrazin Verbin- 
dung (Neuberg) In einer Lösung TonSgCrlykoronsänre in260ocm 
Waaser gibt man äne Torber zum Sieden erhitzte Lösung von 5 g 
reinem salzsauxem p-Bromphenylhydrazin und 6 g Natriumacetat. 

Man bringt ins Wasserbad. Nach 5 -10 ^Minuten beginnt die Abschei- 
dung hellgelber Nadeln. Beim Abkühlen entsteht ein reichlicher Nieder- 
schlag. Es wird abfiltriert und von neuem erwärmt etc. Dasselbe 
wird 4 — 5 mal wiederholt Durch ümkrystallisiereu aus 60ooigem 
siedendem Alkohol bekommt man Krystalle vom Schmelzpunkt 23ß^, 
Ob = —91,20 (im Pyridin-AlkoholgemiBch nach Neuberg [s. S. 332]). 

8. Glykuronsftvresemiearbason C^Hj^OgNs entsteht ans den Kompo- 
nenten in der Wärme. Es bildet laiiL'f Xiuieln. Sinp. 188*, ist sohwer iSalioh in 
Alkohol, Äther, Wasser; reduziert .stark. Ctiomsa'). 

9. Glykuron8uure8 Kali vereinigt sich nach Thierfelder unter Austritt 
▼on 1 Mol. Wasser zu gleichen MoL mit Anilin und unter Austritt von 2 Mol. Wasser 

zu 2 Mol. rnit 1 Mol. Toluylendiamin. Die krj'stallisicrcnden Vcrbindunccn ent- 
sprechen den analogen des Traubenzuckers; sie drehen, wie die gepaarten ülykuron- 
siuien, Hnfci. 

10. Bei anhaltendem Erwärmen mit Wasser zersetzen sich Säure 
und Anhydrid unter Bildung brauner Produkte. 

11. Die Glykuronsäure gibt die l{eduktionsproben des Trauben- 
zuckers. Wird die Glykuronsäure anhaltend mit starker Kalilauge er- 
hitzt, so liefert sie nach T h i e r f e I d e r wie der Traubenzucker unter 
Bräunung der Lösung, Brenzkatechin und Protokatechusäure, aber im 
Gegensatz zum Zucker keine Milchsäure, sondern Oxalsäure. Dement- 
sprechend gibt die Glykuronsäure nach Moritz^) auch die Rubner- 
sehe Zuckerprobe mit Bleihydrat (S. 466). Das Anhydrid (und die 
Säure) reduziert Kupfer- und Wismutoxyd in alkalischer Lösung, ferner 
ammoniakalische Silberlösung und alkalische Indigolösung. Gegen Feh- 

^) C. Neuberg u. W. Neimann, Zeitschr. f. phys. Chem. 44b 97. 1905. 
*) 0. Nenberg. Ber. d. ehem. Geaellsoh. 82. 2390. 1889i 
3) s. Gi( in.^a. Ber. d. ehem. Geaelboh. 88. 2998. 1900. Zeitachr. f. phys. 
Chem. 41. Ö4ä. 1904. 

*) F. Morits, Aieh. £. kün. Med. 48. 266. 1890. 
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1 i n g sehe Lfisimg ist das Reduktions vermögen des Anhydiids ebenso 
gross, wiu das der Dextrose (Thier fei der). 

12. Beim Erhitoen mit verdünnier (18<^iger) Saksäure liefert die 

Glykuronsäure nach Tollens und srinon Mitarbeitern, wie die Pmi- 
tosen, reichliche Mengen von Furfurol nach der Gleichung 

CßHgOc = + 2H2O + COo. 

Dan Clykuron liefert dabei nach Mann und Tollens jedoch statt der bo- 
reehnetcn 54.r)5% Furfurol nur 15 — 17%, aber die bereehnete Mei^ Kohlmi- 
säure; ein Teil des Glykurona wird dabei in Huminsubstanzon verwandelt. Die 
gepaarten Glykuronsäuren: Euxanthins&urc, Urochioralsäure und Urobutylchloral- 
Bäure ergaben dagegen die bereehnete Menge Farfdrol. Dm Ftarfaiol wnrde als 
Phenyihydrazon gewogen. 

Tn älfrrcn Versuchen, in welchen das Furfurol in wciiitrcr verläsHÜchi r Weise 
mit Phenyliiydrazin titriert wurde, erhielten Günther und Tollen» aus der 
Glykuronsäure 46% Furfurol, de Chalmot und Tollens^) aus der Boxanthin- 
afture auf Glykuron berechnet nur 28 %, aus der Uroohlorabäure ebenso nur 31 % 
Fntfnrol. 

Thierfelder wies nach, dass bei derartiger Zersetzung der Glykuronsäure 
keine Lävulinsäure CkHhOj entsteht; er erhielt neben Ameisensäure in sehr kleiner 
Menge eine Säure C^HaO^, die mit keiner ihr isomeren identisch ist. Sie bildet 
hellgelbe kurze Säulen, schmilzt bei 197 löst sich wenig in kaltem Wasser und 

in Äther, kicht in warmem Wasser und in Alkohol, ^'ibt mit Barytwasser einen 
Miedersohlau und reduziert alkalische Kupferlösimg au^enbhcklich in der Kälte. 

13. Brom oxydiert die Glykuronsäure nach Thierfelder*) zu Zuokers&ure 
OOOH — (GH . OH)«— OOOH, nie den TlcaiiilMnnMlBer naeh Kilian! za Glykaa- 
s&QXtt CH, . OH — (GH . OH)«— GOGH. 

14. Bei der Oxydation mit Chrnnisaxire liefert die Glykuronsäure Kohlen- 
säure, Ameisensäure (Schraiedebcrg und Meyer) und Aceton (Flückiger 

15. Durch Reduktion mit Natriumamalgam geht die Glykuronsäure nach 
Thierfelder«) in die GokosBiue CeH^O, über. 

16. Mit Alkühülhefe gärt die Glykuronsäure nicht; in kleinen 
Mengen ist sie vit llcicht neben viel Traubenzucker vergärbar f D a i b e r). 
— Im Gegensatz hierzu gibt H i 1 d e b r a 11 d t an, dass freie Glukuron- 
sftore doKh Hefe oder Zymin veigärbar sei za CO^ und Essigsäure eyent 
Malonsfture. 

Bei der Gftrung mit KloakensoUamm liefert die GlykoroDaBiire anfangs 
Kohlensäure und Waaserstoff, denen sich später noch Sumpfgas hinxogesellt; zu- 



*) F. Mann n. B. Tollens, Ann. d. Ghem. 290. 157. 1806. — A. Gfinther, 
G. de Ghalmot und ToUens, Ber. d. ehem. Gesellsch. 8t. 1751. 1800; 26. 2660. 
1892. 

*) Thierfelder, a. a. 0. 11. 401; Berichte d. ehem. GeseHsoh. 19. 8148. 

*) Flückiger, Zeitschr. f. phys. Chem. 9. 351. 1885. 

•) Thierfelder, Zeitächr. f. phys. Chem. 15. 71. 1890; Ber. d. chem. 
GesellHch. 24. 521. 

^) A. I)ai}>er, Schweizer Wochen.schr. f. Chem. u. Pharm. 88. 220. 1806. — 
U. Hildobraudt, Beitr z.. chem. Phys. u. Fath. 7. 439. 1906. 

95* 
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letzt tritt nur KohlenHiäure und Sumpfgas auf. Thierfelder erklärt dieses Resultiit 
durch die Annahme, das» die Glykuronsäure zunächst in Essigsäure, Milchsäure 
und Kohlensäure, dann die Milchsäure in Essigsäure. Kohlensäure und Wiis-serstoff 
und endlich die Essigsäure in Kohlensäure und Sumpfgas zerlegt winl. 

17. Bei der Behxmdiung mit Salzsäure und Phloroglucin oder 
Orcin geben die Glykuronsäure und ihre Paariinge nach Tollens und 
seinen Mitarbeitern die Farbenreaktion der Pentosen (S. 362 ff,), dio- 
selbe Rotfürbung und dasselbe Spectrum. Auch gegen a-Naphthol 
zeigt die Glykuronsäure nach v. LI d r ä n s z k i sowie Luther ein dem 
Traubenzucker gleiches Verhalten, wenn man nach Luther^) zu 
starkes Erliitzen der Flüssigkeit vemieidet. 

18. Die Naphthorcsorcinprobe von B. Tollens*). 
Glykuronsäure gibt mit Naphlhoresorcin und Salzsäure eine I'arben- 
reaktion, durch welche sie sich von den Pentosen unterscheiden lässt. 
Nach B. T o 1 1 e n s verfährt man folgendermassen : Zu 5 — 6 com Harn 
werden in einem 15 — 20 mm weiten Reagenzrohr 0,5 — 1 ccm einer 
lo/oigen alkoholischen Liisung von Naphthoresorcin hinzugegeben und 
dajin das gleiche Volum Salzsäure (1,19 D), Es wird dann langsam zum 
Kochen erwärmt und unter Bewegung des Rohres 1 Minute gelinde ge- 
kocht. [)juin Setzt man djis Rohr l)eiseite und schüttelt es nach 4 Minuten 
unter einem Wasserstrahl bis zum Erkalten. Dann giesst man das 
gleiche Volum Athcr hinzu, schüttelt gut durch und bringt nach dem 
Absitzen die Ätherschicht vor den Spalt des Spektralapp:irates. 

Der Äther ist bei Anwesenheit von Glykuronsäure blau bis >'iolelt 
gefärbt; bei Anstellung der Probe im Harn ist die Probe mehr rot 
(Tollens). Nach Neuberg^) schwankt die Farbe bei Verwendung 
von Glykuronsäure nur wenig, bei Anstelhuig der Probe im Harn dagegen 
sind die Schwankungen bedeutend. Auch Toll ens gibt später an, 
dass im Harn bei Gegenwart von Pentosen mid Glycosen die Farbe rot 
bis rotbraun sein kann, — Die Ätherlösung zeigt eine dunkle Spektral- 
bande etwas nx;hts von und auf der D-Linie liegend. 

Die Reaktion ist niit Lösungen, die 0,l"o Glykuronsäurelacton 
enthalten, noch sehr stark. 

Wenn der Äther sich langsam absetzt, oder wenn sich beim 
Schütteln mil Äther eine dunkle Schicht :ui den Wandungen <les (ilasos 

' ) H . .1. W h e e le r u . B. T o 1 le n s, Ann. d , Clieni . 2.>4. 333 ; 260. 305. — Günther, 
df Chili mot und TolltMis. Her. d. ehem. Geseilsch. 25. 2569. — v, Udränsky. 
Zcitschr. f. phys. {'}K ni. 12. 38'.». — K. Luther. Über das Vorkommen von Kohlcn- 
hv«lratfn im normalen Harn. Diss. I81K). ."JT. 

=) n. Tollen.-*, IVr. d. ehem. Gesellseh. 41. 1788. 1908. 

3) C. Xeul.t rp, Mioch. m. Z«itsehr. 24. 436. 1910. — B. Tollens, Abder- 
haldens Handb. d. Biochem. Arbcit.snu-thtKk'n Ii. 98. 1910. 
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festsetzt, daiiii hilft zmveilon der Zusatz, von einigen Tropfen Alkoliul, 
oder man setzt noch etwas Äther hinzu und bewegt nunmehr das 
Reagenzglas gelind« hin und' her. 

Arabinoso, Xyloso, Rhainnoso, (Ilucose. (Jalakfoso. llidir/jukcr, 
Fucose gellen bei AnsU'llung der Hcfiktion, wenn k<'ine (llykurunsäure 
zugegen ist, nur gelbliche Ätherlüsungen ohne spektrale liande 
(B. Tollens). 

Die Ile;iktion ist aber nicht eindtjutig auf (liykuronsdure zu be- 
ziehen. Nach N e u b e r g und Mandel tritt dieselbe in ganz ähnlicher 
oder gleicher Weise mit fast allen Carbonylsäoren ein, d. h. mit Säuren, 

OOOH OOOR 
die iigendwie die Gruppierung 1 oder 1 enthalten. Über das 

OOH 00 

Vorkommen derartiger CarbonylsUuren in der Natur liegen Erfahrungen 
nicht vor. C. Toilens*) glaubt daher die Naphthoresorcinreaktion, 
falls sie im Harn positiv ausfällt, sichpr auf (llykurotisäure beziehen 
zu können. Neubc-rc hat alxT nichrfarh gezeigt, dass die.se Carbonyl- 
säuren leicht aus /.a hl reichen Naturstoffen, Alkoholen, Mono- und 
Dicarbonsäuien, Kohlehydraten, Aminosäuren, Proteinen, Purinrn, durch 
Einwirkung des Lichtes oder dos elektrischen Stromes entstehen. Er 
betrachtet daher die Naphthoresorcinprobe bei richtiger Anstellung nur 
als eine ausgezeichnete Probe, auf Carbonylsäuren ganz allgemein und 
warnt zur Vorsicht, wenn es gilt, diese Probe auf die Glykuronsäure des 
Harns im speziellen anzuwenden. 

Nach Neu borg können im Harn Substanzen auftreten, welche 
die Naphthoresorcinprobe stärker erscheinen lassen, als dem vorhan- 
denen Gl^icuronsäuregchalte entspricht Das geht daraus hervor, dass 

man nicht selten Harne beobachten kann, welche eine erh( i)li( he 
Naphthoresorcinprobe gel)en, aber nicht die Orcinprobe; eine Angabe, 
die durch Beobachtungen von Ellenbock') bestätigt wird. 

Andererseits gibt es Fälle, in denen die Naphthoresorcinprobe 

negativ ist, trotz unzweifelhafter Anwesenh<Mt von Glykuronsäure. Es 
liegt das an der Gegenwart von Stoffen, welche das Naphthoresorcin ab- 
fangf'ii. Als solche konunen in Betracht; 'rr.inlMMizurkor, Fornialdoliyd, 
.Acetalilchyd iJollcsi, ferner sämtliche K<»lil<:liydrate, Aceton, Acet- 
essigsäure, ferner alle JSioffe, welche bei Anstellung der Probe mit iSalz- 



*) J. A. Mandel u. C. Neuborg, Biochem. Zeitochr. 13. 148. 1908. 
-) C. TolIenH. Münch, med. Wochenachr. 66.662. 1909. — Zeitaohr. f. phys. 
Ghem. 61. 109. 1909. 

*) H.^ Ellenbeck, Biochem. Zcitschr. 24. 34. 1910. 
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säure Carbonylverbindungen abspalten wie AUantoin, Polysaccharide, 
Nucleinsäuren (Neubcrg). Besonders hindernd sind nach Neuberg 
Fruchtzucker, Saccharose und Pentosen. Eine Entfernung gärungsfähiger 
Zucker durch Hefe empfiehlt sich nicht, da bei der Gärung mit Naphtho- 
resorcin reilgierende Stoffe in Lösung gehen können (Neuberg). — 
Auch S i 1 1 i g ^) beschreibt Fälle, in denen sich dem Harn zugesetzte 
Glykuronsäure dem Nachweis durch die Naphthoresorcinprobe entzog. 

19, Glykuronsäure gibt die Xylidinreaktion sowie die Re- 
aktion mit Anilinacetat (s. S. 322) sehr stark. 

20. Dio G o 1 d s c h m i e d t sehe ^) Reaktion der Glykuronsäure 
mit a-Naphthol. Glykuronsäure gibt mit a-Naphthol und Schwefel- 
säure eine Grünfärbung, i/g — 1 ccm Hani wird mit 2 Tropfen löo/oiger 
(kalt gesättigter) alkoholischer ci-Xaphtliollösung versetzt und mit 
3 — 4 ccm konz. Schwofelsäure vorsichtig unterschichtet oder besser 
noch die init a-Xaphthol versetzte Harnprobe vorsichtig auf die Schwefel- 
säure flicsson goULssen. An der Berührungsstelle der Schichten er- 
scheint ein violetter Ring (s. S. 318), der beim ruhigen Stehen nach der 
llarnscito an Breite zuninunt, während infolge Diffusion des Harns 
in die Schwefelsäure diese von der Grenzfläche aus sich grün färbt; 
manchmal sieht inan auch dunkelgrüne Schlieren sich nach unten 
verbreiten. Mischt inan nun die beiden Schichten, so wird die grüne 
Farbe verdeckt durch die dunkle Färbung, die der Harn auf Zusatz von 
konzentrierter Srhwofolsäurc allein annimmt. 

Die gleiche Grünfärbung tritt hei Abwesenheit von Glykuronsäure 
ein, sobald Spuren von Nitraten und Nitriten vorhanden sind (G o 1 d - 
schmiedl, v. Udränsky). I»cr Harn muss also nitratfrei sein, 
wfrnn die Heaktion für (ilykuronsäure beweisend sein soll. Der Harn 
darf also keine Reaktion mit Diphenvlamin gehen. Dann ist derselbe 
für diese Glykuronsäureprobe verwertliar a y e r h o f e r 3)). Auch die 
verwendete .Schwefelsäure muss nilratfrei sein (s. S. 320). Der Harn des 
M(!nst ln!ii ist nitralfrei bei nitratfreier Kost (.Milch, Weissbrot, Fleisch), 
auch der Hundehani ist bei Fleischkost nitratfrei; el)enso ist der 
Kaninchen harn nitratfrei. 

f. 1 her quantitative Bestimmung siehe bei gepiiarten Glykuron- 
säuren. 

») A. .Iiillcs. IVt. <l. ]>h;inn:i7.. (;(srl!s<li. 19. 477. 1909. — C. Xeuberg, 
I. ir. - (). Sittij;. liioohnn. '/aUscUv. 21. 14. 

-) (;. Cf.hl.-^i lMni«-dt. Zcilsfhr. t. phys. Choni. 65. 389. 1910; B7. 194. 1910. 
L. v. rdrunskv. Z< i(sehr. f. |ihvs. OlKin.«>. 88. 1910. — E. Mayorhofer, 
Khriul.i 70. :J'.)|. IUI 1." 
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1. Allgemeines. 

Die g (' paarten G 1 y k u r o n s ä u r e n , glykosidartigo Verbin- 
dungen verschiedener fetter Alkohole und Phenole mit der Glykuron- 
säuro und wie diese selbst einbasische Säuren, haben fast alle die 
gemeinsame Eigenschaft, die Ebene des polarisierten Lichtes nach links 
zu drehen» sind aber in anderen allgemeinen Eigenschaften voneinander 
verschieden. Sie spalten sich durch Aufnahme von 1 Mol. Wasser in 
Glykuronsäure und die zugehörigen Alkohole; bei den meisten erfolgt 
diese Zersetzung erst beim Kochen mit verdünnten Säuren oder beim 
Überhitzen mit Wasser, andere zersetzen sich dagegen schon in wässeriger 
Lr>siiiiii; bei der Wärme des Wasserbades (Bromphenolmercaptur- 
(ilykiirotvsäuro) oder bei gew/ihnlichor Teni[)cratur (eine Terpen- 
Glyknronsäure). Einige von ihnen (Urochloralsäure, L'ronitrotoluolsäure, 
Benzoeglykurottsänref Bromfiienolmercs^tur-Glykuronsäure, Paramido- 
pbenol-Glykuronsäure) reduzieren, wie Zucker, Kupferozyd und andere 
MetaUoxyde in alkalischer Lösung, wieder andere (Butylchloralsäure, 
Trimethylcarbinol- und Dimethyläthylcarbinol-Glykurons&ure, Phenol- 
glykurons&ure, Chinäthonsäure, Camphoglykuronsäure) tun es nicht, 
auch wenn sie, wie einige von ihnen, Kupferhydrat bei Gegenwart von 
Alkalihydiat in L()sung hnlton. Die Urocbloralsäure, die Phenol-, Naph- 
thol-, Menthol- und ßorncolglykuronsäuro worden durch Üloicssig ge- 
fällt, die Triiiiethylciubinol- und L)imethyläthylc<irbinol-Glykuronsäure, 
die Camphoglykuronsäure dagegen nicht — Die gepaarten Glykuron- 
s&uren sind grossoiteUs in Alkohol-Ather unlöslich. Auch durch Fer- 
mente (Emulsin, Kefirlaktase [Neuberg und Neimann], Myrosin 
[Hildebrandt], Hundelebereztrakt [Röhmann]^)) werden d^e ge- 
paarten Glykuronsäuren gespalten. 

*) C. Neuberg u. W. Neimann, Zeitschr. f. phys. Chem. 44. 97. 1905. — 
H. Hildebrandt, Boitr. z. chom. Phya. u. Path. 7. 438. 1906. — F. BShmanii, 
Biochemie. Berlin. Verlag Jul. Springer. 1908. 197. 



Digitized by Google 



Sohvls, ZnOllfge BatandteUe. 



Die ^lykosidarti^c BefMjhaffenheit der gopaarten GlykuronB&urcn wnirdo von 
E. Fischt r uiul Pilotv, Sundvik, Neuberg und Neimann dargetan. Die 
Bindung kann, wie bei den Zuckerarten, durch eines der zwei in der Aldehydgmppe 
des Glykuronsäurchydnil.s — CH(üH)j cnthaltonen Hydroxvk' « rfulL't n. Bei der 
Spaltuhjg tritt nicht das Hydrat der Glykuronsäure mit — 0H(OU)y sondern das 
Anhydrid (die gewöhnliche Glykuronsäure) mit — CH.O auf, und damu eriüJLrt 
sich, worauf Graobe >) zuerst aufmerksam gemacht hat, daaa die Spaltung dann 
ohne Anfnahmi' von Waswr erfoljft. 

Neuerdings ist eiiio zweite Klasse von gopaart<'n (ily- 
kuron säuren lu-kannt geworden, in der nicht Alkohole, sondern 
orgaiiische Säuren die l'aiirliuge der (Ilykuroiisäuixi sind; hierher ge- 
hören die Benzoeglykuronstiire (C^^ll^^Ug), Ditnethykumdobenzoe- 
glykuronsäure (Cj5HjgN0g), Salicylglykuron8aure(C\3lI^208)* I^übenharz* 
säureglykuronsäure {C^Jtl^Og). 

Diejenigen Alkohole, wdche sich im Körper mit der Glykuronsäure 
verbinden können, vereimgeii sich direkt mit ihr. Kohlenwasserstoffe 
werden vorher /.u Alkoholen oxydiert, Aldehyde zu Alkoholen reduziert. 
Die Ketone unterliegen zum Teil ebenfalls einer Reduktion zu sekun- 
dären Alkoholen und werden als solche mit Glykuronsäure gepaart 
(N e 11 h a u e r 1 1. M.inciie der Alkohole, wie das Phenol, das Kiiirin, 
ersclu'iiien nur (hinn als gepaarte (ilykuroiisäuren im Harn, wenn <lie 
verfügbare ^^chwe^elsä,u^e bereits au die Phenole gebunden ist, andere, 
wie das Naphthol, das Indol, treten sofort als gepaarte Glykuronsäuren 
auf. Zur Gewinnung der gepaarten Glykuronsäuren hat man sich bis- 
her in) wesentlichen der Mithilfe des tierischen Organisknus bedient; 
die Organismen der Hunde, Kaninchen und ^lenschen sind bei dieser 
Synthese nicht gleichwertig. Die synthetische Darstellung ist in einer 
Reihe von Fällen unternommen worden. 

Die Zahl der Stoffe, die mit (üykuronsiinre ^repaart wenlm köniini. int auss^T- 
ordfiitlieli ;ri"<>ss. Im iiachful^^endeii siini die Zusjunnieiistellunp ii \(>ii C. Xeu- 
berg ') im \m ■ Mtln Ii. ii zuKrumi«' L'<l<L't. Zunäelist in der aliphat is<'li en Reihe. 
Für \t liylalkohol iiml seine Honn >]( ,_'< n bis zum Oktylulkohr»! hat da.H Neubauer 
nuelmeu lesfri. (u-puarte (Jivkun'nsHiiKii ^elM-n der Tridilorät Ii vi ■ und der 
Trichlorbutylalkohol (CCI3— CHj . ()H und Cll-, (VI, ( Hri CH. . ( )H) 
(E. Külz der tertiäre Btit vlalkohol (Trinielhvlkarhmol (CH.Ot (".()H) 
und der t e r t iä re A iiiy la I koli ol ( l>i»"«*thyl-Äthylkarhiiiul (CH^^j— C, ÖH ('.jlfs) 
(Ix iiu Kallinchen, nicht Ix-im Hund iiiul Ix im >b'iisehen), wahrsch«MnHch auoli 
dasPinakon (Hexylenglykol (CH,),— U . OH — C . OH (CHj)^) {Ix im Kaninchen) 
(Thierfelderund v. Mering), Methyläthylpropvlkarbinul (Magnus - Lew), 
F^opyle^glykol (Neubauer), ungesättigte iükohofe wie Netol, Geraniol (Hilde- 



>) R. Fischer, Ber.d. chwn. GwwUsch. t«. 2041. — E. Fischer u. O. Pilotv, 
El>enda 2 t. 1891. — E. Sund vik. Al.limdl. H. I^inL^r.rs iSSti. Jahresb. f.Tirrch. 
16. 76. iäbO. — C. Neuberg u. W . Jeimann, Zeitschr. f. phyä. Chem. AA. U7. 1M>5. 
— C. Graebe, Ann. d. Chem. 264. 278. 1889. 

«) (). Neubauer, Areh. f. exp. Patli. u. Pliarmak. 4«. 1:53. 1901. 

') C. Neu borg, Krgebn. d. Phys. von Ashcr u. 8piro. S. 1. 431. — Der 
Harn. Verlag Springer 1911. 437 ff, 

«) £. Külz, ZritBchr. f. BioL 20. 167. 1884. 
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brandt). Dem Tiiehiorftthyl- und d«iii TiM^ilorlNitylalkolioI gkiehirert^ and 

ihrp Aldehyde, das Cliloralhydrat unrl das Butylchloralhydrat, welche nach vor- 
läufiger Reduktion zu dun Alkoholen dieselben l'roduktc, Urochloral- und 
UroDQtylehloraltäare (Trichloräthvl- und Trichlorbutyl-GlyknTonaäiire) liefem 

(Musculus lind V. Merine, E. Külz. R. Külz), das Chloral nach Boneers 
auch bei Hühnern. — Auch Brouiul wiixl mit GlykuroiL-^aure gepaart (Maraldi^)). 
Nach der Verfütterung von Dichloraceton und von Aoetessigftther 

stellte 8undvik aus dem Harn gnrinp«" MctiL'cn vnn (Mykurrmsänrederix at'-n dar» 
wekdie er für Abkömmlinge des DichiiirisoprupylaLkohols und ties Isoprojjyluikohoto 
(CSf- — CH . OH - CH3) zu halten geneigt ist. — Nach dem fJehrauoh von Chloro- 
form dreht der Harn links und rcduzit rt (von M( riti«. Zeller). A. Kast^ibt 
an. nach län<.'erer Chloroform narkose enthalte der lluin eine reduzierende, nicht 
flüchtige chlorhaltige Säun*. möglicherwei.se ein Abkömmling des Trichlorniethyl- 
alkohols. In ähnlichen Fällen fand E. Külz 2) keine Urochloralsäure itii Harn. 

Füi' Aceton und .'»«•ine llomoloucn (Xeubauer). für Acetylaceton, von unge- 
sättigten KohlettwaHserst offen für Trimethyläthylen, Oktyk'U (Neubauer), für 
^-Citral. einen ungesättigten Aldehyd (Hildebrandt), für Mesityloxyd, ein unge- 
Bättigles Keton (Neubauer) ist Bildung gepaarter Glykuronsäuren ebenfalls nach- 
gewiesen. 

Von Verbindungen der Glykurons&ure mit aromatischen Substanzen 
sind dargestellt und näher untcrtmcht worden die Phenolglykuronsäure nach 
Verabreichnng von Phenol (E. Külz) und Benzol (Schmiedeberg), Toluol, 
Xylol (Sundvik), Kresol (Wohlgemuth), a- und ^-Naphtholgiykuronsäure 
nach den Naphtholen CioH, . OH oder Estern derselben (Leenik and Nenoki), 
die Euxantliinsäurr (',,j'^u,^^o "-ifh Euxanthon CjaHgO, (OH), (v. Kostanecki, 
£. Küls, P. Mayer), nachdem die Konstitution der Säure von Baeyer und Spiegel 
erkannt war, zwei verschiedene Säuren nach Verfüttemng vrni Menthol C,oHp . OH 
und Borneol Cn.H,; . Oll (Pellacani. Bonajii, Fromm. H i Idc Ii raiul t und 
Clemens, Neuberg und Lach man n,Hämäläincu. Die aufgezählten .Su kst an zen 
vereinigen afadi direkt mit der Glykurona&iire. Die weiterhin genannten hydroxyl- 



losen Yerlnndungen erfahren voriiereine Oxydation; der d-OMUpherC^Hj« 



wird zu Campherol ChHii | ^ ' imd gibt danndie Camphoglykuronsäure 

(Schmiedeherg und Mfvcr). auch bei Hiihnerrj (Bongers): für 1-Campher 
wurde die Faannig naeligi-wicsen von Magnus - Levv, für d,l-Campher von 

F. Hayer,Hft]nä läi ne n. fürFeiichon, Carvonvon Rimini, f&rMenthon, Thnjon, 
Carvon v. Fromm, H ildebrandt und Clemens, für Oxyeampher von Magnua- 
Levy. Da» Terpentinöl CioHi, gibt Terpinol C|^k.OH und darnach die Ter- 
penoglykuronsiure (Sehmiedeberg, Küls*). 

») 11. Thierfelderu. .1. v. Mering. Zeitselu . f. phys. Chem. 9.Ö11. 1885. — 
A. Magnus - Levy. Biochem. Zeitsehr. 2. '.VM). I!X>7. (). Neubauer, I. c. 
H. Hildebrandt'. Beitr. z. ehem. l'hys. u. Path. 4. 2.51. 1904. — Musculus n. 
V. Mering, a. a. O. - v. Merine. B^^rjehte d. ehem. ( Jesellseliaft. 15. lOU). 1882; 
Zeitsehr. f. phys. Clieni. ß. 4H(). 18S2. F.. Külz, Zentralbl. f. d. mwl. Wissinseh. 
- 1881. 337; Pflügers Archiv 2«. rm. 1882. — R. Külz. Hlügers Archiv 33. 221. 1884. 
— P. Bongers, Diss. KönigslH-rg 1887; Zentralbl. f. d. med. VViss. 1889. 238. — 

G. Maraldi, Boll, di clüm. e di Farm. 42. 81. HM)3. 

') Sundvik, Jahresber. f. Tierch. 1886. 76. — v. Mering, Berliner klin. 
Woohenschr. 1874. 246. — A. Zeller, Zeitsohr. f. phys. Chem. 8. 7ß. — A. Kast, 
Berliner klin. WochenHchr. 1888. 37: Zentralbl. f. d.' med. \Vis.>*enscli. 1888. r>Hr>; 
Chem. Zentralbl. 1888. 758; Jahresber. f. Tierch. 18. 158. — K. Külz, Zeitsehr. 
f. Biol. SO. 157. f. 

K. Külz, Pflügers Archiv SO. 4S4. ISS:;. Sch miedeberu, An liiv f. 
exper. Pathol. 14. 307. Sundvik 1. c. — J. Wohlgemuth, Berliner klin. Wochen- 
•Ohr. 1004. 1084. —Zeitsehr. f. kün. Med. fif. 407. 1M5. — M. Leanikn. M. Nenoki. 
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Gepaarte (ilykuronsäurcn sind ferner erhalten worden vom Hydroohinoii 
und Hesorcin CaU4(OH)2 (Külz), die Hydrochinonglyknrons&ure auch nach 
Chinon CgH^Oj (Schulz), und ebenso liefert Chloranil (Tetrachlorchinon, CSCI4O,) 
Tctrachlorhydrochinonglykuronsäure (Schulz). Das Phenctol CoHj . O. 
CflHj v^-ird wahrsoheinlioh zu j^araozyphenetol, dem Äthyläther des Hydrochinons, 
CgHg . O . CsH« . OH oxydiert und fiefert dann die Chinftthonsanre Ci^Hi^Os 
(Kossol). Orthonitrotoluol XO,— CgH^— CH, gibt OrtlionitroTjcnzylalkohoI NO .. 
— C^Il^- -CHj . OH und darauf Uronitrotoiuolsäure (Jaff6). Das Thymol 
C3H7 . CH3 . CeH, . OH gibt ThvmolglykQronsinre (Külz, Blum), das Aeeto» 
phononCßH^ . CO . ('H3 (Sun^vik).da8 Rrsa cotophenon CßHj (OH), . CO. CH, 
undda8ParaoxypropiuphenonC,H4(OU).Cü.CUg.CH,die entsprecheuden Ver- 
bindungen (Nencici). Aus den gepaartm Glj^nnoaBaiiTen, welche nadi Vemb> 
reichung von Aoetanilid CH3 . CO — NH . CgHj entstehen, haben Jaffd und 
Hilbert Ix'iiu Kaninchen Para midophenol HjN . CjH^ . OH dargestellt, beim 

N 

Hund Ortho - Oxyoarbanil C^H^^^^.OH, welches m» der Ortho-Phenol- 

carbaniinsäure CjH4<Q^ * ^^^^ durch ATistritf von HjO cntstAnden ist. Die 

dalx'i Ix'iin Menschen auftretende Glykuronsaure ist nach Mörncr eiitwiHlcr Par- 
amidophenol- oder Acetvlparamidophenol-(ilvkuron8äure. Orthoact t t oluid CH«. 
CO— XH . C.H, . CR3 liefert nach Jaff.- iiml Hilbert In-im Himd und beim 
Kaninciii'ii Mcthyloxycarbanil. Sehr waiir.sclieiiihch erfolgt die Bildimg von 
CJIvkuTOn.säure auch nach der Darreieluuig von Chloraniisäure C,Cis(OuI)|C^ 
(Schulz) und von Gallncetophenon C6Ha(OH)3 . CO . CH3 (Rekowski i). 

Eigenartig verhalten sich das Chlor-, Jod- und das Brombenzol C,H. . Br. 
Diese gehen als Para-, Chlor- otler Jod- oder Bromphenol HO . CgH^ . Br zimächst in 
Chlor-, Jod- otler Bromphenylmerea|>tui>uixire. Aliköinnilinge de.'^ Cvstins über 
(s. dort), und eist dieae ^uren geben eine den gepaarten Glykuronaaurai 
analoge finlcMlieihende, rednrierende, duroh Bleizticker nicht föllbaie Verbindung: 
das der Glykuronsäure ento^prechende Spalttinirsiirodukt. das sich im übrigen wie 
diese verhält, dreht jedoch, wie die (•lykuii>ns^iure aus Uronitrotoluolsäuie, nicht 
zeohts, fltmdem Unka und gibt mit Baryamhydrat kdn aehwer ISalichea baaiaohei 
Sabs (B»iim»nn). Anoh ist auffftlÜg^dasa die gepaarte Chlorphenylmerkaptnr- 

Berichte d. ohem. Qeaelboh. 19. 1634; Archiv f. exper. Plathol. 24. 168. 1887. — 
St. V. Kostanecki, Beriohto d. ehem. Ce.H««llseh. 2918. 1886. — P. Maver, 
Zeitschr. f. Uin. Med. 47. 68. 1902. — £. Külz, Zeitaohr. f. Biol. 23. 47ä. 1861. — 
Baeyer, Ann. d. Chem. u. Pharm. Iii. 267. — Spiegel, Ber. d. ehem. GeseUsch. 

U. 1065. - Pellacani, Archiv f. exper. Path. 17. 388. 1883. A. Bonani, Beitr. 
f. chem. Phys. u. Path. 1.304. l{H»2.--E.From m . H. Hildebrandtu. P.Clemens» 
Zeitschr. f. phyB. Chem. 87. 18ib UK)2. — C. Xeuberg u. S. Lachmann, Biochem. 
Zeitsehr. 24. 416. 1910. J. Ha mäläinen, Chem. Zentralbl. 1910. 1. 44. 1443. - 
Schmiedeberg u. Mever, ZeiU-^chr. f. phys. Chen». 3. 422. — Bongers, a. a. O. 
- Schmiedeberg, Archiv f. exjH'r. Patli. U. liOH. — E. KfiU, Pflfigers Archiv 
28. ry]H; 30. 48.-); Zeitsehr. f. Biologie 27. 2'>i. IS!>0. - A. Magnus - Lew. Hioehom. 
ZeiWhr. 2. :iir». 190(). - P. Mavcr. Ebenda 9. 4.]1>. 1908. — J. Hamaiaint-n, Ska- 
dinav. Areli. f. Phy.s. 82. 97. 1SM)9. — E. Kimini, Atti della R. Aoo. dei lincei 
Roma lö] 1«. I. i»44. l'Kll. ~ Chem. Zentralbl. 1909. 11. UU5. 

M E. KiUz, /.t itseiir. f. Biol. 27. 2r>0. ü. Schul/,, i)i.s.sert. Ro.stock 1892; 
Jahrcsli-r. f. Tierch. 1892. 77. — Kossei, Zeitsehr. f. phvs. Chem. 4. 2l»6. 1880; 
13. 181. 1888. — M. Jaff e, Zeitsehr. f. phys. Chem. 2. 4t. 1878. — Külz, a. a. 
O. 262. — F. Blum, Deutsche med. Wochensehr. 1891. 186; Zeitsehr. f. phvs. 
Chem. 16. 514. 1892. — M. Xencki, Areh. des sc. biol. 3. 120. 1894. - .laffe 
u. P. Hilbert, Zeitsehr. £. phys. Chem. 12. 295. 1888. — K.A. H.Mörner, Zeitsehr. 
f. ph^. Chem. 18. 23. 1888. — Rekowski, Therap. Monatshefte» September 1881; 
Arohiv des ae. biol. 8. 124. 
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•iure bei ihrer Spaltung ihre Azidität verdoppelt (Bau mann und Preusse, 
Jaffe^). (Näheres siehe bei Morkaptursauren). 

Ausser den genaimtea äubstanzen ist noch eine meae Reihe solcher bekannt, 
naidk deren Zufuhr der Harn Hnla dreht, was m der anerdings nicht völlig siehenn 
Annahme lK*uot:eu liat. dass auch diese gepaarte Glykuronsäuren liefern k(>nnten. 
J>ie8 ist der Fall noch K Külz bei den Phenolen Kieeol CU, . CJd^ . OH, Uuajacol 
GH, . O . C'eH. . OU (auch nach Esohle), Brenzkateohin C,H«(OH),. Onsin OH, . ( «H, 
(0H)„ den Chlorphenolen Cl . C,^\ . OH, o- und p-NitrophenoI XO , . C«H, . OH, 
bei den Kohlenwaaserstoffen Xylol C^(CH|)s, Cumol C,H, . CU(CH,),. Dichlor- 
benxol Cel{,( \. forner beim Amidobenzol (Anilin) CeH. . NH,, Asobensof (CeH^NU, 

Hydr.i7.ol)cir/.()I (("«H- . XH)«. Indol CH^X (anrh nach \V.i ti und Austein), nach 
G. Hoppe - iSeyler Uji der ürthouitroplienylpropiolsäure, nach Julies beim 
Betizo8(M (Benzoylguajakol), nach F. Müller beim ]Rienetidin H,N . CgH« . O. CgH^ 
und nach v. Mcrintr audi i)ein» Xitrol>enzol CjHj . NO,. Das Anisol CHj . O . CjHj 
verhält sich na<;h Rossel dem l'henetol ähnlich. Nach grossen Dosen Kairin 
C«H,(C,H5)N . OH dreht der Harn linka und retluziert (v. Mering), ebenso nach 
Monihin fVH,jNO(OH), (v.Mcrinc, Sundvik, P.Mayer), nach Skatol (Master) 
und nach iiittennandelöl (iJen/aldehyd) CjHs . COH (v. Mering"). 

Zufuhr von Benzoesäure bewirkt Linksdrehung des Harns und schwache 
Reduktion (Salkow ski), die von Salizylsäure trlciclifalLH Linksdrchnnir tind starke 
Reduktion (Byasson, v. Jaksch). Nach der Zufuhr von Copaivaul ((Quincke), 
sowie von 13ronniaphthaUn C,oH-lk (Hau mann und Preusse), dmht der Harn 
links. l>ie Linksdn hiin.r, \m'|(1ic Lt-win nach der Verabreichimg von Santonin 
aui liarn wahrnahiii. i>t nach Jaffe^) nicht auf die Bildung einer gepaarten 
Glykuronsäure zu be/ii I i ti. sondern rülirt von dem staric K" k pl *^hynifiin Santo« 
genin her. Näheres siehe bei den einzelnen Substanzen, 

Ausser diesen gepaarten Glykuronsäuren sind gepaarte Glykuronsäuren 
beobachtet nach Darreichung von: Äthylljenzol, Styrol (Xeubauer) ni-Methyl- 
isopropylljenzol, Cvmo] (Hildebrandt), iüvosot. Lysol, Carvacrol und ilxren 
8ttb8titution.sprodukte mit Halogen-, Nitro-Aminogruppen (Hildebrandt), 
Parathjnnotinalkohol (Hildebrandt), Paradiraethylaminolx-nzaldehyd (Jaff6). 

— Femer in der hydroaromatischen Reihe: Kohlenwaaserstoffe wie Menthen (Neu- 
bauer), Limonen, Camphen, Fhellandren, Sabinen (Fromm, Hildebrandt, 
Cleni(Mis); Alkohole wie Kiiododendrol (Archangelski), rvelof/naniol (Hildo- 
brandt), Cineol (Hämäläinen), Camphenglykol (Fromm, Hildehrandt, 
Clemens). Femer von hetenräykUschen Verbindungen: Thymotin|ii|)eridia 

^) Bau mann, Zeitschr. f. phys. Chem. 8. 193. — Baumann u. Prousse, 
Zeitoohr. f. pltv-s. Chem. 8. 159. 1879; 5. 309. 1881; Berichte d. ehem. Geeelisoh. 

11 80(i. ist;»; J.iff*'. Ii<Ticht<' d. chem, Gcsellscli. 12. 1003. — Schmitz, 
Über u-Jodplicnylmerkaptursäurü. Diäsert. Freiburg i. B. 1886. — Baumann 
u. Sonmitz, Zritschr. f. phys. Chem. fO. 686. 

«) E. Külz, Zentralbl. f. d. med. Wis.sensch. 1881. 337; Pflügers Archiv 
80. 518. — Eachlc, Zeitst lir. f. klin. Me<l. 29, 197. 1896. — E. Wang. Zeitschr. 
f. phys. Chem. 27. 657. 18!>9. — A. E. Austein, Salkowski-Festschrift liH)4. 53. — 
G. Hoppe - Seylcr. Zi it.schr. f. i)hys. Chem. 7. 179 u. A'lfy. - v. Mering, richte 
d. ehem. Gesellsch. l.V 1U2(>. 1882. — A. Kossei, a. a. ü. - v. Merinn, Zeitschr. 
f. klin. Me<l. 7. Suppl. I i'.». \ . Mering, BerUner klin. \Vochen.schr. 1874. 246. — 
E. Sundvik, .JaliRsW-r. f. Tierch. 1886. 78. — B. Mcster, Zeit^^chr. f, phys. Chem. 
12. 132. — V. Merin«, Zeitschr. f, phys, Chem. 6. 494. — P. Mayer, lierl. klm. 
Wochensclir. 1899. Xr. 27. u. 28. 

Salkowski. Zeitschr. f. phys. Chem. 4. 13"). ISSO. ^ Byasson, Joum. 
de therap. 4. 721. isTT : .Jalircsk-r. t. '^ierchemie 1877. 237 ; Chem. Z<«ntralbl. 1879. 21. 

— Jaksch, Klinix h* Diagnostik. 4. Aufl. 1896. 483. H. Quincke, Arohir 
f. exper. Patli. 17. 273. Baumann u. Preusse, Zeitsclu*. f. phys. Chem. 5. 340. 

— L. Lewiu, Die Nebenwirkungen der Arzneimittel 1881. 245; Berliner klin. 
Wochenachr. 12. 1883. — Jaff 6, Zeitsohr. I. klin. Bled. Suppl. zu 17. 7. 1890. 
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(Hildebrandt). Oxychinoline (Brahm, Fenyvessy), Antipyrin (Lawrow), 

^nraiTiiflon (Jaff«'-). Oxyoumnrin (Flatow)^). 

Iiu übrigen siehe auch bei den einzelnen ab Paariingc in Betracht kouinienden 
Stoffen. 

2. Die Gly kuronsäaren des normalen Harns. 

Der normale Harn besitzt Eigenschaften, nach welchen man das 
Vorkommen gepaarter Glykoronsäuren in ilmi vermuten kann. Wie 
Haas zuerst wahrnahm, drelit fast joder nornialo Harn die Ebene 
des polarisierten Lichts nach links, eine Bcobachtut^j, welche von 
Johannowsky, (lalippe und E. K ü 1 z zahhvichon Unter- 

suchungen bestätigt wurde. Die Drehung ist geritig, sie In-lrägt niLch 
Haas --0,05 bis -0,170, nach J o h a immj w s k y - O.Ol bis 0.1S<>. 
Der Nachtliarn drelit nach Haas weniger stark als der XachiiiitUigiiarn. 

Nach Külz dreht auch der normale Harn von Kälbern. Kühen. Pferden und 
Sebweinen Hnk.i und zwar .stärker, als der menschliche Harn. Der Harn hungernder 
Hunde dreht stark Hnk-s, ohne /7-Oxybuttersäure m enthalten. Beim Kälbertiam 
betrug die Drehiuig 0,10 bis — 0.32«. beim Kuhham — 0,11 bis — 0,27 beim 
Pfenh liiirn 0.11 bis O/Jp, Iiciiii Si liweinebarn el)enso viel wie Immiii Pferfle- 
ham. Eine sohwaohe Linksdrehung nahm Roos') beim Harn von Hund, Kaninchai 
und Pferd wahr. Auch in pathologischen Hamen kommt Ifadcsdrehend« Substanz 
vor; naeh E. Külz in vtrirorenem diabeti.schen Harn (in 8 von 52 Fällen) eine 
durch Bleieeaig und Ammoniak fällbare, die aiso nicht ^-Osybuttersaure sein 
konnte. 

Haas hat von der fraglichen Substanz weiter folgende Eigen- 
schaften emiittelt 

Sie dreht links in saurer, neutraler imd alkalischer Lösung. Macht man 
jedoch den Harn mit Ammoniak oder kohlensaurem Natron stark alkalisch» so wird 
die Flüssigkeit optisch inaktiv. Jn den möglicherweiae entstandenen Nieder» 
Hclil.i LM'ii ist die SulKstan/. nicht enthalt- n. Säuert man die LoBungea (oder die 
Filtratc) wieder an, so drehen sie wieder links. 

Die Substanz ist nicht fluchtig. Durch Eindampfen des Harns steigt die 
Sf irke der Drehurui mit der Konzentration; das Itc^tiüal ist diiü'cL't n optisch 
inaktiv. Alkohol entsüehtdem zu .S^Tupkun-sir^tenz eingeiiampf ten Harn die drehende 
Substanz. Tierkohle nimmt (aus dem eingedampften Harn) einen Teil der drehenden 
Sul)8tanz auf, gibt sie aber darauf an deetilliertea Wasser nur unvollständig wieder 

M O. Neubauer, Aroh. f. exper. Path. u. Pharm. 46. 133. 1901. — H. Hilde- 

brandt, Zeitselir. f. phys. Chem. S6. 441. 1002. — FJxndn 43. 203. 1904. - - BiMtr. 
f. ehem. Plivs. u. Path! 7. 4:{S. IIM).",. M. .laffe. Zeitschr. f. phv.s. Chem. 48. 
374. HMI4. ' E. FrtMnni, H. Hildebrandt u. I\ Clenu nH. 1. e. — E. Fromm 
U.II. Hildehrandt. Ziitschr. f. jOiy^. Chem. 38. "»TO. 1001. K. Aicha nuelski. 
Areh. f. Q\\)or. I'ath. u. I'liann. 4«.";n;i. 1001. .1, Hämä 1 ii i nc ii . Sk.md. Areh. 
f. PhvH.*3.07. lOOil; 24. I. 1010. Chem. Zentralbl. 1910. 1.44 ii. 14U. V. Brahm, 
Zi'its'chr. f. phvs. Clu-ni. 2H. 430. ISOO. — H. v. Kenweasy. Kl).'n<ia 30. ">.'>2. l'.»'«'. 
— J». La wro'w. Her. d. ehem. ( Je.-iellseh. 33. 234"). 1000. — M. Jaff e. Kl>en<la :H. 
2737. 10<il. L. Flatow, Zeitschr. f. phy^*. Chem. 64. 377. 1910. 

*) H. HuaM. Z<'ntrall»l. f. d. med. Wissctjseh. 1870. 140. — .Tohanno w.>iky , 
Archiv f. (ivniik()l..j:ii' 12. 1H77. — Galippc. (Jazt-ttc iuihL de Paris 1880. 2r»0; 
Jahnslx T. f". Tiercli. in. ISSO. 218. — E. Külz, Zeit.sehr. f. Hiol. 20. Kit»; 23. 33s. 

3) £. Külz, a. a. O. iQ. 173. — £. Roos, Zeitschr. f. physioL Uh. 1«. 033. 535. 
£38. 1891. 
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ab. Bleuucker und Bleiessig fällen den Kdrper nicht, wohl aber Bleies^ig und Am- 
moniak. Ebengo vollsttodig wird die Subetans aus der bleihaltigen I^isung mit 

T?lf<isii|fnt durch Schwefolsäiiro gefüllt. Zerlegt man die Blciniedersohläge durch 
8< hu efi-hva»8er8toff , ao geht die drehende Substanz nicht in Lösung; uiedendes 
\Va8fler. alier noeh ktehter Alkohol, nimmt aus dem 8chwefelblei eine Subetans 
auf. welche nun rechts dreht. Die aus dem Schwefelblei gewonnenen Lösungen 
liwen nach Zusatz von Natronlauge viel Kupfcrhydnit, ohne es in der Würme zu 
re<iuzieren : mit Salpeteiaämre imd 5satronlauge färl)en sie «ich braungelb. — ( ; a I i ppe 
fÜLTt diesen l^>«'oli:)e)ttun<:en noch hinzu, daas Queokailberacetat die Linksdrehung 
des nurnuikii Harns nicht vollständig beseitigt. 

Die Pflanzenfresaerhame verhalten sich nach E. Külz einigerMuis-sen anders 
als die menschlidien, insofern als zwar dureli Blei/.ucker die Link-sdrehung nicht 
beeinträchtigt wird, wohl aber das l-allen mit Bleiessig nur noch eine geringe optische 
Aktiyit&t zurückliisst, welche durch nachträglichen Znsate von Ammoniak vollends 
-Terachwindet. Es huidelt sich hier vielleicht auch um mehrere Substanssen (auch 
Eiweiaskörper ?). 

P. Mayer und C. Neuberg konnten bei Verarbeitung grösserer 
Mengen von normalem Harn (50 Liter) tatsächlich, die gepaarten 
Glykuronsänren isolieren und als Paarlioge Phenol, Kresol, Indoxyl festr 
stellen. Die Menge betrug mindestens 0,004 g pro .100 ccm Harn. Auch 

H o r V i e u X gelang dieser Nachweis auf ähnlichem Wege. — T o 11 c n s 
und Stern bestimmten nach ihrer Furfiirolmethode (s. dort) die Monge 
der norriialoii HariiRlykuronsäiire zu 0,02.3" o oder etwa 0,H 0,4 g pro 
die. iJeiiU'iit.sjir«'( hond ist ja auch die ^'aplithoresorcinprobe für ge- 
wöhnlich im normalen Harn p<).sitiv. AiK'h in einer später<?n Unter- 
suchung fiuid T o 1 1 e n s ähnliche W erte. — Schulz') Iwistimmte 
nach der Methode von Tollens die Menge ider Hamglykuionstnre 
beim Menschen im Mittel sm 0,037o/o, beim Kaninchen zu 0,034o/o. 

Über Phenolglykuronsäure, Kresolglykuronsäure, Indoa^lglykurooa&iiie, 
SkatosgrlglykuroDsäuie siehe bei den betieffenden Paarlingen. 

3. Die unter besonderen Bedingungen auftretenden 

Glykuronsäureu. 

Es sollen Mec nur die irichtigsten» einigermassen genau bekannten 
Glykiironsäuren besprochen werden, soweit sie nicht schon bei den 

betreffenden Paarlingen Ix'sprochen sind. Auch hier ist im \vosent- 
licheu die Zusaimnenfassung von C. Nouberg in dessen Handbuch 
„Der Harn", S. 451 400. zugrunde gelegt. 

1. H o r n e o 1 g 1 y k u r o n s ä u r c. Entsteht nach Darreichung von 
Dorneol bzw. Horneoli^lyki »sid (Pellacani, Ilorianiii, Hilde- 
b r a n d t ^)). Der Harn wird zuerst mit essigsaurem Blei, das Filtrat 

M ( . T< Mens. Z< it.schr. f. physbL Gh. «7. 138. 1910. — F. N. Schals, nicht 

Vfrüfftnt lichte lJnt«i>*uchungen. 

«) P. Pellacani. Arch. f. expcr. Pathol. und Pharm. 17. 369. 1SS3. ™ 
A. Bonanni, Beitr. z. ( hcni. Physiol. u. PathoL 1. 304. 1902. — U. Hilde- 
brandt, Biochem. ZeiUchr. 21. 1. 1907. 
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mit basischem Bleiacetat gefällt. Der letztere Niederschlag wird chlor- 
frei gewaschen, mit SH2 zerh^gt und eingeengt. 

a) d-6orneolgly kuronsäure C^Um^«» 

CH,— CH CH, 

CH> • C • CH« 
' I ' 

Cfi, — C . CH, — CH — O — CH . (CH(OH))| • CH • CHOH . COOH 

hwroskopünth. Sebmp. waBserfrei 164 — ^160*; traanthaltig 94r— OB*. In Warnet, 

ÄlKohol, Äther. Azeton, Chloroform löslich. Reduziert xuoht direkt. [a]D = 
^37,02° (Häm&läinen). Na-ISals GÜHMOTNa [o]o » — 3d,37 " (Magnus- 
Levy »). 

1)) 1- TJornoolglykiironsäure. Smp. wasserhaltig 96 — 97", wasaerfrei 162 
bis 163°. [ajij" = — 69,03«. (Uämäläinen.) Na-Salz {a}^ = — 66,83» (Mag- 
nns-Levy). 

c) d-1- Rornoolglykuronsäure. CigH^O, + HjO. Weisse Nadeln, hygro- 
skopisch. Smp. 94 — ^^ö**. Löslich in Wasser, Alkohol, Äther, Chlorofonii, Essig- 
ester, Pj^ijdin, unlSBÜeli in Ligroin und BBtrol&ther. [a]D — 47,93*. (H&ni&* 
lAinen). 

2. C am p h e n gl y kol - m o n o - g 1 y k uron s äu re (('j,.Ho,-,0^). 
Entsteht nach Verfüttenmg von Caniphen (Fromm, Hildo b ran dt, 
Clemens^;). Die freie Säure krystidlisiert nicht. Das Kaliwnisalz 
(CjglU^OgK -|- H2O) ist leicht löslich in Wasser, krystallisiert ; reduziert 
nicht. Mit Säuren tritt Spaltung ein. 

3. Carbostyrilgiy kuronsäure (Ci5Hj^70gN) (v. Feny- 
▼ essy). Nach dem Bleiver£ahrea isolierbar, schneeweisse, mikro- 
stopiacho Krystalle. Sclimelzpiiiikt 250 — 2B2f^ unter Verkohlung; schwer 
lösUcb in kaltem, lacht löslich in heissem Wasser, fast unlöslich in 
Alkohol, Äther, Chlorofiorm, Benaol. Reduziert nicht K-salz [oJd^ 

4. Dich! orthymolgly kuronsäure (Ci6H22Cl20g). Aus 
Thymolharn (siehe dort) durch Einwirkung von HCl und unterchlorig- 
saurem Natrium sekundär durch Chlorierung darstellbar (Blum, 
Katsuyama und Hata, II ä m ä 1 ä i n c n ^)). 

Thymolharn wird beim Stehen dunkel bis fast schwtirz. Derselbe 
wird mit etwa 1/3 seines Volum konz. HCl und dann mit mindestens 
ebensoviel eiuer verdüuuteu Lösung vou unterchlorigsaurem Natron 

») J. Hämaläinen, Skand. Arch. f. Physiol. 28. 86 n. 267. 1910. — 
A. Magnus-Levy, Biot^hcm. Ztschr. 2. 319. 1907. 

>) £. Fromm u. H. H Ilde br and t, Ztschr. f. ph^'siol. C!hem. SS. 802. 
1901. - H. Hildobrandt, ebenda 8ö. 447 u. 454. 1908. — E. Fromm, 
H. Hildebrandt u. Clemens, ebenda 37. 189. 1903. 

») F. Blum. Zeitschr. f. phys. Chem. 16. 514. 1892. — K. Katsuyam» 
u S H >t i. Bir. d. ohem. GeselisoL 61. 2683. 1888. J.U&mäUinen. Skandin. 
Arcluv 24. 7. 1910. 
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versetzt. Beim Stehen (innerluilb 48 — 9G Ötundonj scheiden sich zahl- 
reiche bis 5 inim lange Krystallnadcln ab. Die Krystalle sowie ein aus- 
gefallener gelber Brei werden auf einem Filter gesammelt, mit Wasser 
gewaschen und dann mit Sodalösung gelöst Der Lösung werden durch 
Ausschütteln mit Äther Veronra&igungen (Thymolschwefelsfture, 

CH, OOOH . 



Cl-C CCl. (CHOHL 

I II 1 
HC C — O — CH-OH 



Y 



I 

C3H7 

Thymolhydrocliinonschwefelsäure) entzogen. Beim Ansäuern der Lösung 
mit Schwefelsäure fällt nunmelir die reine Säure aus. — Schmelz- 
punkt 125 — 126^, unlöslich in kaltem Wasser, löslich in kochendem 
Wasser, leicht löslich in Alkohol, Ither, Aceton, Benzol, Alkalien. 
oJd 66,11<*. Die Säure leduziert nicht direkt 

6. DieEvxanthinaSvre » EoxuifhoDglykaTOiuiaQTe C„HjeO, „ Hetet sich naoh 

den Ermittelungen (braches als Magnesium- und Calciuinsalz au.-; dem Harn von 
Kühen ab, welche (in Indien) mit Mai^blättem gefüttert werden. Der gelbe Nieder- 
•chlag wild ta Kugeln geformt, und diese kommen getMxdmet als IndiEMmgelb, Janne 

indien, Püree (Piuri) in dm Handel. Man stellt die Säure nach Graebe in folgender 
Weise dar. Indischgelb (beste öorte), in welchem die 8äure als Mg-Salz neben 
Baxanthon enthalten ist, wixdmitveidfinnter Säure gut zerrührt, bis die Hasse die 

hellgelbe Farl)o der freien Säure angenommen hat. mit kaltem Waaser ausgewaschen, 
der noch feuchte Rückstand mit kohlen.saurem -'\iumon behandelt, wol>eidie Euxan- 
thinaänre unter Hinterlassung beigemengten Euxanthons in Ixisimg geht, und die 
Ixisung mit Sal/j<äure gefällt. Die Säure krystallisiert aus Alkohol mit 1 ■Vfol. H,0 in 
schön gelben Nadeln, liist sich schwer in kaltem, etwas besseriii heissem \Va.><,s('r, leicht 
in heissem Alkohol, sehr leicht in Äther. Sie enthivlt zwei durch Metivll vertretbare 
Atome Wassen-itoff. verbindet sieli nicht mit Phenylhydrazin. Fehlingsehe Ixistmg 
wird liurch sie nicht retiuziert. Sie schmilzt unter Zersetzvmg bei löÖ — 108" (Graebe), 
161 — 1620 (Mann und Tollens), und wird nach Thierfelder bei einstÜniÜgem 
Erhitzen mit 100—200 Teilen Wasser auf 120—12.")° teilweise, nach Mann imd 
Tollens leiehtcr durch einstiindiye.^ Erhitzen mit lOproz. Schwefelsaun" auf 
130 — 135" in Fiuxanthon und Glykuronsuure zerlegt, [ajn beträgt für die Euxantliin- 
sänre — 110<*. Die Säure fällt manchmal amorph otler gelatinös aus. Diese Mo<li- 
fikation färbt sich ebenso wie der Ätliylester CmU^Oio . CjH^ (Smp. 198°) mit Jod 
Man. Nenberg und Neimann^) liabea die Sfttire aneh qmthetjseh daxgestellt. 

1) C. Graebe, Ann. d. Chem. 254. 268. 1889. — Ber. d. ehem. Gesellsoh. 
83. 3360. 1901. — C. Graebe, R. H. Aders u. J. Heyer, Ann. d. Chem. 318. 345. 
1901. — F. Mann u. B. Tollena, Ann. d. Chem. MO. 155. 1896. —JLH.. Lei ö vre 
n. B. Tollens , Ber. d. ofaem. Geaeliaeh. M. 4618. 1907. — H. Thierfelde r, Zeitaohr. 
f. phy.s. Chem. 11. 300. 1887. — C. Nenberg n. W. Neimann, Zdtsofar. f. phjw. 
Chem. U. 119. 1905. 
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6. Camphogly kuronsäuren. 

ä) d- Camphogly kuronsäure (CiQH240g H~ H^O) (Schmiede - 
borg u. Meyer). Im Harn nach Verfütterung von gewöhnlichom 
Campher. — Weisse, wachsartig glänzende Täfelchon, liislich in 
Wasser und Alkrdiul, unlöslich in Äther. Schmelzpunkt 128 — 130". 
[ajD = - 32.85'^ Mit Ilarytwassor entslrlit ein schwer l<)slichos 
basisches IJaiytsalz. Schön kryslaliisieren Ötrychnin- und Cinchouiii- 
salz (JXeuherg u. Weiss*)). 

b) 1-Camphoglykuron säure, sehr ähnlich der d-Ver- 
binduDg. Schmebspunkt 120—1300 (Hänräläinen, Magnas- 
Levy). Slrychninsalz (Ca^H^oNgOio). Schmelzpimkt 189—1950 
(Magnns-Levy). Nach Darreichimg ron d-l-Campher erscheint 
verhfiltnismässig mehr 1 • Camphoglykuronsänre (Hämäläinen, 
P. Mayer^i). 

7. M e n t h ü 1 g 1 y ku ro n s äu re i C,,.IL,sO-). Entsteht nach Ver- 
füttern von Menthol (Xeuhcrg u. L a c h ni a n n i. Der Harn wird 
mit Schwefelsäure angesäuert und dann mit ^ Äther - i Vol. 
Alkohol von 98^Vo mehrfach geschüttelt. Der Ätherauszug wird mit 
konz. NH» bis zur alkalischen Reaktion versetzt und abgedampft. Das 
ausgeschiedene mentbolglykuronsanre NH3 wird in wenig heissem Wasser 
gelöst tmd mit Bleiessig mid Ammoniak gefällt Das Bleisalz wird mit 
SH2 zerlegt, wonach die freie Saure aoskrystallisiert Man kann sie 
auch direkt aus dem NIL-Salz durch Sänrc erhalten. — Die freie 
Säure enthält l'/o Mol. KrystaJlwasser. Letzteres entweicht im 
Vaknnni hei 8()*\ Di<' wasserfreie Säure sintert hei 9'2*\ srhtnilzt h(»i 
llüü. [aJu 105" mach H. Fischer —104.5«) in alkoholischer 
Lösung. .Mentholglykuronsäure ist schwer löslich in kaltem Wasser, 
leicht in warmem, zienüich leicht in AUier und Alkohol. Das Cadnduin- 
salz Li.Ci6ll2707)2Cd j SHgOj gibt bei 170» Wasser ab (Neuberg 
u. Lachmann, Bonanini, Fromm n. Clemens*)). 

8. Naphtholglykuronsäuren (s. Naphthalin und Naphthol). 
a) a-Naphtholglykuronsäure (C^gH^gO^). Lange Nadeln, leichter 

in Wasser löslich wie die ß-Vcrbindung. Schmelzpunkt 202 — 203*^, 
mit konz. Si hwcfelsäure intensive (iriinfärl>ung (L e s n i k u. N e n c k i *)). 

h) ß-Naphthnlglykuron.säure (Cj,.H,^<)- \ '2\iJ)y Lance Nadeln. Imm 
100^ Wasserverlust. Wenic l«»slich in kaltem, leicht löslich iu heissem 

1) C. .\i ul)orc u. R. Weiss, ErLvhn. d. I'hvs. 3. I. WA. 1<)04. 

«) J. Hämälaincn. Sk.ui.i. Arch. f. I'hvs. W. 297. 11H)9. — A. Magnua- 
Levy, Biot lieni. Zeitachr. 2. I'.IO?. — P. Mlivcr, Hiochem. Zcifschr. 9. 43t). 1908. 

^) C. X('iil)prp u. S. i.;u li mann. Hiochctn. Zeitschr. 24. 4ir>. l'.Mo. - 
H. FisciuT, Zt'il.schr. f. pliv.s. Cheiu. 70. 2r)0. lUil. — A. Bouanini, Beitr. z. 
(heiii. Plivs. u. I'ath. 1. :}04. 1902. — £. Fromm u. P. Clemens, Zeitsohr. 
f. phys. Chvm. '.14. .3sr). 1!MI2. 

') M. I^esnik u. iL v. Ncncki, Her. d. ehem. Geselbch. 19. Iö34. 1886. 
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Wasser, so\Wc in Alkohol und Äther. Schmelzpunkt 150^. [ttjjj = — 88*^ 
(L e s u i k u. N c u c k i). 

9. Nitrobenzy Iglykurons&ure (Uronitrotolnolsäure) 
CxsHi^Xü^ (Jaff^i)). Nadi Verfattem von o-Nitrololaol. Im Harn 
an Harnstoff gebunden (Ci^H^gNjOio+^VA^)* Schmelzpunkt 148 
bia 149^; freie Säure hygroskopisch; krystallisiert langsam im Vakuum. 
Sie reduziert Fehling sehe Lösung direkt 

10. o - 0 X y c h i n o 1 i n - c 1 y k u r o n s ä u r e (Cj^Hj-j^'O-) (H ä m ä - 
lüineu). Entsteht nach Einführung von Chinosol (Brahni-)). Sie 
fällt zum Teil schon heim Ansäuern des Ka-nincheriliariis aus. lJ<'r 
Rest wird nach dem Bleiverfahren gewonnen. In Alkohol-Ather ist die 
Substanz unlöslich. — Die Säure ist sehr wenig löslich in kaltem, 
leicht löslich in heissem Waaser, reduziert Fehling sehe Mischung 
nicht Fflr daa K-salz (leicht lösUch in Wasser) ist [ojo«— 83,8^. 

11. Phenetolglykurons&ure (Ghinäthonafture) (Kossei) 
(CgHjO — CeH^ — 0 — C,;H.,0^1. Nach Eingabe von Phenetol im Harn. 
Krystallc vom Schmelzpunkt 146^ (Lehmann). Die Säure fällt bei 
Gegenwart löslicher ätherschwefelsaurer Sal/e durch BaCl, oder Ba(0n)2 
als unhislichos 1 Ja-Doppelsalz gepaarter Schwefelsäure und gt'paarter 
Glykuroiisäure .uis (Kos sei, (1. Hoppe-Seyler^j); siehe auch 
bei Äthfüschwefelsäurebestinunung. 

12. Vanillinglykuronsänre d^HigOn entsteht naoh Bobkutanw oder 
stomnchuler Einführung -von Vanillin (Kotake). Preusse*) hatte keine BMuroof 
naoiiweiseu können. 

13. Benzoegly kuronsäure C13H14O3. 

CH . O— CO . CeHj 

! o 

OHCH / 
I 

HOOH 
I 

COOH 

Das Auftreten dieser Säure ist nach V'erfüttcrung von DtMizoesäure 
für den Hammelliarn von Magnus-Levy nachgewiesen. Frühere 

») M. Ja{f6, Zeitechr. f. phys. Chem. 8. 47. 1878. 

*) J, HämälHincn, Skand. Arch. f. Phy». 24. 1. 1910. — C. Brahm, 
Zeitschr. f. phy.n. Clu-m. 28. 439. 1899 ; 80. .-j,-i9. HHM). 

3) A. IC Ossel» Zeitechr. £. phys. Chem. 4. 1292. 1880. — V. Lehmann, Ebenda 
13. 181. 1888. — G. Hoppe »Seyler, Ebenda 7. 424. 1883. 

<) Y. Kotake, Zeitschr. f. phja. Chem. 45. 320. 1905. — G. Prensse, Ebenda 
4. 213. \m). 

Neubauor-Uappert, AniüyBe des Harns. 11. Aull. 96 
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Beobachtungen von Salkowski, Robert, Siebert, Brugsch 
u. Hirsch, Jaffe^) deuten darauf hin, dass diese Säure auch bei 
Mensch, Hund, Kaninchen auftritt. — Magnus-Levy fajid nach Ein- 
gabe von 30 — ^35g Benzoesäure pro die 11 — 17 g der gepaarten Glyknron- 
säure. — Eine Krystallisation der freien Säure ist bisher nicht gelungen. 
Die Lösungen der Säure drehen sehr stark rechts. Auch bei Zusatz 
von 5 — lOob Schwefelsäure bleibt die Reclitsdrehung bestehen. — Die 
Säure ist durch Mincralsäuren, Alkalien, sowie auch bei neutraler Re- 
aktion in der Wärme leicht zersetzlich. — Die Säure gibt kräftige Orcin- 
reaktion. — Das Strychnin.salz C^jHy^-XoOjp -}- 2( ? )HoC) bildet weiss«, 
rhombische Säulen und F'latlen. Schinel/.punkt 102'^ (unter Zersetzung); 
in kaltem Wasser, Alkohol, Chloroform schwer löslich, in der Hitze 
leicht löslich. Das Na-Salz CigllijOsNa hat [a)D = -{-43,860. _ nie 
Anwesenheit der Säure im Harn ist wahrscheinlich, wemi der Harn nach 
Benzoesäureverfütterung stai'k rechts dreht, reduziert, ein Osazon gibt 
und mcht gärt. — Die Darstellung beruht auf der Zerlegung des Blei- 
cssigniederschlagos mit SIU. Ausziehen der freien Benzoesäure mit 
Petroläther, Abtrennung der Hippursiiure durch fraktionierte Behand- 
lung mit -Äther. Man erhält so die Säure in einer wässerigen Lösung, 
aus der sie mit Strychnin krystallini.sch dargestellt werden kann. 

14. Dimethylaminobenzoesäureglykuronsäure — 
C15H19NOJ, — (Jaffe). Die Säure wurde nach Verfütterung von Di- 
methylaminobenzoesäure aus Kaninchenharn von Jaffe^) isoliert. Die 
freie Säure reagiert stark sauer und bildet seidenglänzende Nadeln 
und dünne Tri-smen. Schmolzpunkt 205 — 20G0 Sic ist in Wasser und 
Alkohol selbst \m Siedetemperatur sehr wenig löslich, etwas leichter 
in Methylalkohol und Aceton; in (.'hlorofonn, Älher, Essigäther, Benzol 
fast unlöslich. In verdünnten Mineralsäurf*n ( uajnentlich HCll sowie in ver- 
dünnton Alkalien (NH^) ist sie sehr leicht löslich; aus der salzsauren 
Lösung wird sie durch essigsaures Natrium unverändert gefällt. Kurzes 
Erhitzen der Verbiiulung mit W.isser genügt, um die hydrolytische 
Spaltung der Säure einzuleiton, die bei inehrstündigem Kochen quan- 
titativ vorläuft. — Die Säure ist anschejnend optisch inaktiv; ebenso 
«lic Ltisung der neutralen Salze. Dagegen zeigt die Lösung in ver- 
dünnter Salzsäure Linksdrehung = ca. — 12^. 

') A. Magnus - L. vv. Itioclu-rii. Zt-itsdir. 6. M2. 1907. — Münch, med. 
Woclieiischr. «2. 2168. lOOö' - K. Salkowski. Ziit.srlir. f. phys. Chcm. 1. 25. 1877; 
4. l.Ti. ISSO. - 11. Kohrrt. Sclimidts .jaliit). |S». 113. 1880. -■ K. Siebert, 
Di.s.s. KijrÜL'slMTv; 1!H>I. - Th. Brugsch u. K. Hirsch. Z«it«chr. f. e.X|xrrim. Path. 
lind Thcrnp. 3. i'm. IIMMJ. M. .};i{f6. Ztitsciir. f. i)livs. Chem. 4;l. 374. 11H.)5. 

•) M. .J:iff.'. Zi-ilschi. f. |.]iys. C'lioni. 4«. 374. l!k>ö. 
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4. Der Nachweis der gepaarten Glyk'uronsätiren. 

Für die Darstellung und den Xacliwcis der gopaarttiii (ilykuron- 
säureri lassen sich wegen der grossen Mannigfaltigkeit der in lielraclit 
kommenden Stoffe keine ailgeiueiuen Vorschrifteii geben. 

Die gepaarten GlyknioiiBäiireii drehen meSstens links (Ausnahmen 
bilden die der Esteildasse angehörigen gepaarten Glykoronsaaren wie 
Benzoeglyknronsfiore und Dimethylaminobenzoeglykuronsänre). Man 
wird sie also im allgemeinen in stärker linksdrehonden Hamen suchen 
und kann da die Drehung als Leitfaden für das Verfahren i}enutzen. Der 
Grad der lanksdrchnng ist jwlooh hoi d»Mi einzelnen Verbindungen be- 
trächtlich verschieden und wechselt beträchtlich Je nach Konzentration 
und senstigen LfisungslHMÜngungcn. 

Harne mit gepaarten Glykuronsäuren reduzieren nieist nicht direkt 
(Ausnahmen: Urochloralsaure, Nitrobenzylglykurunsäure, Benzoe- 
glykuronsäuie), sondern erst nach der Hydrolyse durch Erwärmen mit 
Mineralsäuren, eventuell auch durch Kochen ohne Säure. 

In seltenen Fällen krystallisiert die Säure oder deren Sahee direkt 
aus dem Harn aus (Euxanthinsäure, o-Oxychinolinglykuronsäure) oder 
ist direkt fällbar, z. B. die China thonsäure Rossels (Phenetol- 
giykuronsäuro I durch BaCl2 und ätherschwefelsaures Salz, die Thymol» 
glykuronsäurc durch NaCl HCl. 

In den meisten Italien sind besondere Verfaliren zur Darstellung 
nöüg. 

a) Die fraktionierte Bleifällung nach Schmiedeberg und 
Meyer^). 

Man kann so Terfahren, dass man den Harn entweder direkt oder 
einen alkoholischen Auszug desselben nach Entfernung des Alkohols 
erst mit Bleizucker und darauf mit Bleiessig und, wenn nötig, auch 
mit Bleiessig und Aninioniak fällt. Der Oleiniederschlag, in welchen 
die hnksdrehende Substmz eingegangen ist, wird nach dem Auswaschen 
mit Schwufelwiisserstui'f zerlegt und das Filtrat zur Kryslallisalion 
verdunstet. Findet sich keine linksdrehende Substanz im Filtrate, so 
ist die Säure durch andere Lüsungsmittel (Alkohol, Äther, Ammoniak) 
dem Schwefelblei zu entziehen. Schmiedeberg hat bei der Dar* 
Stellung der Caroph<^Iykuronsäure auch mit guton Erfolg die Säure 
durch Behandehi mit überschüssigem Bariumhydrat in der Wärme in 
das imlösliche basische Barytsalz übergeführt 

Die Naphthoresordnprobe (s. bei Glykuronsäur. ) kann zur Kon- 
trolle (icT mehr oder weniger grossen Vollständigkeit der Fällung be- 
nutzt werden. 

>) O. Sohmiedeberg u. H. Meyer, Zeitsohr. f. phyi. Ghem. t. 422. 1879. 
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b) Das Älkohol-Ätherveifahren yon Külz^). 

Man macht den Harn (eventuell nach vorherigem Einengen) mit 
HgSOj oder H3P0^ deutlich sauer und schüttelt mit einem (ieniiscij 
von 2 Teil Äther und 1 Teil Alkohol von 96o'o so lange, als noch optisch 
aktive Siihstanz in die Lösung geht Der Alkohol-Äther- Auszug wird 
verdunstet, eventuell nach vorheriger Neutralisation. Man versucht nun 
aus dem (auch Miueralhestandteile» Hippuraäure u. a.) enthaltenden Rüdc- 
stand die Säuren oder ein krystallisiererides Salz zu gewinnen. Als solche 
Salze kommen in Betracht K, NH^, Ba, Zn, Cd, Ag. Nach der Empfehlung 
von Neuherg u. Weiss 2) sind auch Alkaloide (Cinchonin, Drucin, 
Morphin, riiinin, Strychnin) vielfach mit Erfolg zur Isolierung ge- 
paarter (ilykuronsäuren benutzt worden. 

cj In manchen Fällen nmss man sich damit he^niitzcn, nacli der 

Hydrolyse den Paarling sowie die freie Glykuronsäure nachzuweisen. 

Die gepaarte Cüykuronsjiure kann durch Kochen mit verriüniiter Schwefel- 
säure oder durch kurzes Erhitzen mit dieser auf eine höhere Temperatur in ihre 
33estandteile zerlegt werden. Die Schwefelsäure wird mit Baryumhydrat entfernt. 
Ist derPÄarhng in der Schwefelsäure imlöslich. so bleibt er gleich atifangs zurück; 
löst er sich in der Simre, alx*r nicht in \Va.s.ser, so findet er »ich in dem Nietler- 
schlag vom schwefelsauren Baryt und ist diesem durch Lösungsmittel zu ent- 
ziehen. Befindet sich der Paarling neben der Glykuronaftuve in LSsong. so lässt 
sich die Säure durch Kochen mit \Vas.scr in das (Uykuron Überführen; falls sich 
beide Bestandteile durch Kxystallisation nicht trennen lassen, so kann man ver- 
Buohen, den Faariing in Ätiier oder in Alkohol zu läsen ; oder man fällt die Glykuroo- 
säure als ba-si-sches Barytsalz. 

Dif ( ;|yknrnn>!iure wird erkannt an ilircm Recluktionsvcniuigen. ihrer op- 
tischen xVkuvitat, ilircr Güruugsuufühigkeit und ihren sauren Eigenschaften. 

5. Die quantitative Bestimmung der gepaarten Glykuron- 

Bfturen. 

I m Anhaltspunkte über die Menge der Glykuntnsäure zu gewinnen, 
ist vielfach so verfaliren worden, dass man die Glykuronsäuren durch 
Bleifällung ausfällte und dann durch Spaltung die freie Glykuronsäure 
mit bekanntem« konstantem optischem DrehungsvermOgoi gewann. Es 
führt das nur zu unzuverlässigen Schätzungswerten. Brauchbare Werte 
liefert die Furfurolsalzsäuremethode von C. Tollens. 

A. Die Methmle von C. Tollens^) mit Bleiessigammoniakfällung 
und Furfuroldestillation. 

I. Krfonlcrliclip Apparate imrl Rcn<rcntion: 

1. Eine ziemlicli grosse Kutsche mit »Saugflascho und geliartctem Eiither- 
papier. 

») E. Külz, Z. its. lir. £. Biol. 27. 247. 1890. 

*) C. Keubt I g u. R. Weiss, Eigebniase der PhysioL t, I. 448. 1904. 
*) C. Tollens, Zeitsohr. f. phys. Chem. 101. 1909. 
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2. Ein Dc'.-itillierapiiarat bestelienil aus a) I Literkoll)en aus Jenaer ialaa, 
b) Metallbad mit Rosuschem Metall, c) Hahntrichter Toa 76ooin mit Mark» bei 
30u. 6()ocni. d) Sohaunifiin^'cr, e) Schlangenkühler, 
f) graduierter 1(M> ccm ('vHnder. g) (Jefüss zum Auf- 
fanjicn des Destillates mit Marke bei 400 und öOO ccm. 

:s. Por/elIanLr<x)c ht.iQgel mit WägegläMben und 
passender Saugfliusche. 

4. Bleiessig. 

6. Ammoniak. 

6. HCl spez. Gew. 1060. 

7. Phlorogluc. purin«inium Merck. 

8. Als Rcageng auf Furfurol eine frische L(»img 
■von gleichen Teilen Waaser und iVnilin, der so lange 
konzentri( rtt> KssiirKÜure zugetropft ist, bisdiepldt»» 
Uoh eintretende Klärung erfolgt ist. 

9. Langfaseriger .übest. Znr Herstellung des 
Filter im fJoochtiegel Wird <ler Asltest zunflchst in 
2 — 3 mm lange Stücke gesohnitten und dann in ver- 
dünnter HCl auKgekodit. Hfenvf wird so lange mit 
destilliertem \A'aKser gespült, bis die saure Reaktion 
verschwunden ist. i>er Asbest wird dann in dünner 
Sohiolit in den Tiegel getan und mit dem Ti^el aus- 
geglüht. 

II. Prinzip der Methode. Die Glykuron- 
Bftore (gepaarte und nngepaarte) wixd durch Blei* 

eisig un(f Ammoniak gefallt. Der au.Kgewaschene 
NiedersciUag wird nach der B. Tollenschen Fm- 
f mobnethoae verarbeitet. 

III. Aii9f flbrnng. 250 com Harn werden mit 160 ccm Bleiessig 
und 5 ccm Ammoniak yersetzi Nach mehratOndigem Absitzenlassen 

wird auf der Nutsche mit doppeltem Filter zunächst die übcrsteluMide 
Flüssigkeit, dann der Niedcrschl.ac; abj^r-saugt, indem allmählich stärker 
gesaugt wird. Dann winl gründlich mit destilliertem Wasser (750 ccm) 
ausgewaschen. Man saugt (la.s jedesmal aufgegossene Wasser nur so 
weit ab, bis der Niederschlag eben anfängt Hisse zu bekommen. Nur 
das letzte Waschwasser wird grüudlicii abgesaugt. Hierauf iässt man 
den Niederschlag (an einon warmen (Mß) tnM^eni bis w rissig ge- 
worden ist und Tom Rande losgesprungen ist Er lässt sich nun leicht 
mit dem obersten Filter abheben, zusammenrollen und in den Destil- 
lationskolben befördern. Mit dem zweiten Filter wird die Nutscbe 
sauber ausgewischt; dasselbe kommt ebenfolls in den Destillations- 
kolben. 

In d<;n Kolben giesst man nun 100 (wan HCl fsf>ezifi.sches Gewicht 
1060) und beginnt energisch zu destillieren. Jedesmal, wenn 30 ccm 
in die Vorlage übergegangen sind, lässt man von neuem 30 rem Salz- 
säure thin h den Haluif richter zulaufen. Man destilliert möglichst schnell 
und so lange, I)is die Furfurolprobc nicht mv'hr positiv ausfällt. — 
Die Furfuroiprobe wiid so iuigestellt, dass mau einen Tropfen des aus 
dem Kühler fUeseenden Destillates auf einen Streifen Filtrierpapier 
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fallen ISsst Daneben bringt man einen Tropfen des Anilinreagens (8), 
80 dass die Ränder der Tropfen einander berQhren. Beim Vorbandensein 
von Furfurol bildet sieb ein roter Tttlring. — Man muss im allgemeinen 

400—500 ccm übergehen lassen, « he die Reaktion negativ wird. An- 
fängliches Schäumen lässt sich diixch Regulieren der Flamme leicht 
hohcrrschen. Die Destillation dauert 50—60 Minuten. — Nach bo- 
endigter Destillation löst man etwa doppelt so viel Phloroglurin pur. 
in erwärmter Salzsäure (1060 Di, als man Furfnrolj»hloroglucid er- 
wartet; mit 0,25 g wird man wohl inuner auskonunen. Die l'liloro- 
gludnldsung fügt man unter kräftigem Umscbütteln dem Destillat zu 
nnd füllt, falls nocb weniger als 400 ccm vorbanden sind, genau ani 
400 bzw. 600 ccm auf. Zuerst tritt BrauniSrbung, dann dicbte scbwärz- 
liche Trübung auf. Nach mindestens 16 stündigem Strien filtriert man 
durcb den vorher sehr gründlich im Gasmuffelofen ausgeglühten und 
dann gewogenen Asbest-Gooch-Tiegel und wäscht aus. (Der geglühte 
Gooch-Tiegel wird baldmöglichst in das im Trockenschrank bei 98^ 
getrocknete Wagegläschen gebrarht und mit diesem zusammen nacb 
völligem Abkühlen gewogen; ein einmal mit Aslxist beschickter Tiegel 
reicht für 5 — 6 Bcstinuuungcn.) Das Filtrieren und Auswaschen ge- 
schieht mit Hilfe einer stark wirkenden Saugpumpe und dauert etwa 
10—16 Minuten. Zum Auswaseben werden stets 160 ccm destilliertes 
Wasser genommen. Man lässt stets nur so viel Wasser abfliessen, 
dass der Niederschlag eine gut feuchte Oberfläche behält. Durch das 
Auswaseben muss alle dem Niederschlag anhaftende Sal/.säure entfernt 
werden. ~ Der Goochtiegel kommt nach dem Auswaschen sofort in 
einen Trocke^nsch^mk von 98 — 100" mid bleibt dort genau 4 Stunden. 
Dann wiril das Wägegla.s mit dem Derk<'l geschlossen, sofort in den 
Exsiccalnr gestellt und nach dem Aiikübleii gewogen. 

Dun li .Multiplikation des gefumlenen Furfunilphloroglucidgewichts 
mit 1:5 »'i liält man das Gewicht des ents|)recht n(ieii ( ilykurousäurehLktons. 
— Du das Furfurolphloroglucid nicht ganz unlöslich ist, muss der ge- 
wogenen Menge, falls Destillat und Waschwasser 660 ccm Ijetrugen, 
0,0061—0,0062 g Phlorogludd, falls 660 ccm, 0,0060—0,0061 g als Kor- 
rektur binzuaddiert werden. Andererseits bedarf nacb Tollens und 
Stern^) der Pbloroglucidwert nocb einer weiteren Korrektur, indem 
für das aus den beiden Filt- rn süunmendc Furfurol em Abzug gemacht 
werden nuiss. Zwei Blätter gebärtetes Filtrierpapier von 10 cm Durch- 
messer lieferten 13 rag Furfurolphloroglucid. 

Tollons und Sti rn nennen die für die Filter anzubringende Korrektur 
„klein", in uonnulem Harn sind alxjr nach den eigenen iVngaben von Xolicns 

>) C. Tollens u. F. Stern. Zeitachr. f. phys. Chem. €4. 40. 1010. 
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und Stern in 250 com nur etwa 0.05 g Glykuronsäure enthalten, entäprccheud 
ca. 0.015 g Furfurolphloroglacid, so daas hier die Konektur annlhenid gl^h dw 
gefundenen Menge ist. 

Die i\Iothodc ist nach Tollens sohr coaau; von in^^csctzte^l 
GlykuronsäurelaJctou wurden 98 — 99"» wiederf^efunden. Eine Korrektur 
für die vor\ven<leten Filter wurde nicht angebracht!! — Es ist jedoch 
nach Neuberg*) damit zu rechneu, dass die Taarlinge der ülykuron- 
s&nre unter Umständoi stOraid virkm. 

Eine direkte Verwertung des Harns ist nicht angängig, da der 
Harnstoff stört (C. Tollen s). Es mnss daher zuerst eine BleifiUInng 
Toigenommen werden. 

Die Methode ist handlich und hefert sehr gut untereinander 
stimmende Werte. Sie eignet sich sicher zu Vergleiclum. So lässt 
sich z. B. die Steigerung der Glykiironsäurcaussclieidung nach Eingabe 
von Chloralhydrat oder von Salicylsäure sehr gut quantitativ verfolgen. 
Üb die absolute Genauigkeit den von Tollens ausgegebenen Grad er- 
reicht, bedarf noch der weiteren Prüfung (Schultz). 

B. Die kolori metrisch «Bestimmung mittel 8 der Naphth<H 

resorcinrenktion. 

Prinzip: Mit Hilfe der Naphthorcsorcinreaktion von B. ToUens (s. dort) 
hat C. Tollens eine iGDlorimetrischc Methode aimgearU'itet. Es wird unter stets 
gleichen liedingunpen pearlx'itet. Um die störende Eigenfarbe des Harns auszu- 
schalten, wird der Harn, sobald reicliücliere Mengen gepaarte Glykuronsäuren 
TOThftnden sind, stark mit Wasser Teidfüukt. 

Verfahren. 5 ccm Harn werden mit 0,5 com lo/oiger alkoho- 
lischer Naphthoresorcinlösung und 5 ccm Salzsäure (1,190 D) in einem 
Reagenzglas von 13 mm lichter Weite genau 1 Minute gekocht. Man 
lässt 4 Minuten absetzen, kühlt unter fliesscndem Wasser gründlich 
ab, schüttelt mit 10 ccm Äther, lässt 1 Minute stehen und fügt 0,5 ccm 
Alkohol hinzu. — Fällt die Hcjiktion mit dem unverdünnten Harn stark 
positiv aus, so nimmt man zur nächsten Reaktion 3 ccm Harn und 2 ccm 
Wasser* dann 2 ccm Hain und 3 ccm Wasser, 1 ocm Harn und 4 ccm 
Wasser und so fort, bis die Reaktion eben noch positiv ist Die zuletzt 
verwandte Hammenge enthftlt dann etwa 0,6 — 1 mg Glykoronsänie. 

Nach C. Tollens liefert dieses einfache Verfahren brauchbare 
Annäherungswerte; Neuberg') hält dasselbedagegen wegen der Fehler- 
quellen der Naphthoiesorcinreaktion (s. dort) für nicht brauchbar. 

>) C. Neuberg, Der Ham. 1911. 400. 

-) r. Tolkns. ZeitBohr. f. phjs. Cham. IL 109. 1909. — C. Neuberg, 

Der Harn. mi. 4ö0. 
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Im frischen Harn von Menschen und Tieren finden sich Enzyme, 
die in ihren Eigenschaften denjenigen gleichen, die von den Körper- 
organen geUefert werden. So wurde die Anwesenheit von Pepsin 
und von Diastaseim normalen Harn sichergestellt; T r y p s i n scheint 
in der Regel im Harn zu fehlen und nur unter bestimmten Verhältnissen 
vorzukommen. Gelegentlich soll die Anwesenheit eines Labfer- 
mentes beobachtet worden sein. 

Der Übergang von Leukocyten in den Urin bewirkt infolge des 
Zerfalls der weissen Blutzellen das Auftreten eines proteolytischen 
Leukocytenfermentes, Ein fett- resp. esterspaltendes 
Ferment scheint dem normalen Harn zu fehlen. 

Neuere Forschungen legen die Anschauung nahe, dass das pep ti- 
sche Ferment schon als Proferment in den Harn gelangt und 
hier erst aktiviert wird. 

In eiweisshaltigem Urin geht mit dem Blutserum ein die tryptische 
Eiweissverdauung hemmender Körper in den Harn über. Normalerweise 
scheint dem Harn eine antitryptische Wirksamkeit nur in ge- 
ringem Grade zuzukommen. 

Abelous*) berichtet über das Vorkommen eines Wasserstoffsuperoxyd zer- 
legenden löslichen Fermentes im Urin der Hunde, dessen Wirksamkeit durch 
Kochen zugrunde geht. Im menschlichen Harn tritt es nicht auf. 

Das Erscheinen der Fermente im Ausscheidungsprodukt dor Nieren 
gewinnt in doppelter Beziehung eine Bedeutung, Zunächst gibt es Auf- 
schluss über das Schicksal der Träger dieser wichtigen, fermentativen 
Vorgänge. Die Anwesenheit im Ilarn lehrt, dass physiologisc her- 
weise ein Teil der Enzyme noch in wirksamer Form aus dem Organis- 
mus eliminiert wird ; ihre Monge ist relativ klein und steht jedenfalls in 
keinem Verhältnis zur Gesaiiitproduktion in den drüsigen Orgiinen. Es 
hat die Anschauung von Boas sehr viel für sich, dass dieser Ferment- 
anteii die für den Organismus unbrauchbaren und einer anderweitigen 
Zerstörung entgangenen „Ferment-Schlacken" vorstelle -). 

») E. Abclous. Compt. rvnd. soc. biol. öl. 330—331. 
*) Boas, Zei« ..ir. f. klin. Med. 14. 249. 1888. 
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Sodann ist versucht worden, dem Fermontgehalt des Harns in 
pathologischen Fallen eine Bedeutung zuzuweisen und denselben 
als ein Mass anzusehen für die Menge der an Ort und Stelle gebildeten 
und ins Blut gelangten Fermente resp. Profennente. Es ist experi- 
mentell an litten erwieeen worden, däss in den Fällen, wo das Blut 
durch Injektion einer FermentlOsimg oder nach Unterbinden eines spe- 
ziellen Drüsenansführungsganges mit Enzymen überschwemmt worden 
war, der Harn an den betreffenden Feimaiten reicher wurde (G r ü t z - 
ner, Permi u. Pernossi» EUinger n. Scholz, Fuld u. 
Hiray am a) 1). 

In der menschlichen Pathologie fanden sich ebenfalls Fälle mit 
von der Nonn abweichendem Fermentgehalt des Harns. Über die dies- 
bezüglichen Beobachtungen, namentlich aber über ihre diagnostische 
Verwertung, lässt sieh gegenwärtig noch kein abschliessendes Urteil 
fiUlen; die Resultate liegen zu weit auseinander. Es kann vorläufig 
dem auch mit den neueren Methoden durchgeführten Nachweis sowie 
der quantitatiYen Abschätzung der Fermente im Ham eine diagnostische 
Bedeutung nur in beschränktem Masse zukommen. 

1. Harn-Pepsin. 

Vorkommen. Pepsin wurde im Ham regelmässig bei Fleisch- 
fressern gefunden, beim Menschen in geringer, beim Hund in grösserer 
Menge, bei Herbivoren scheint es zu fehlen, so bei Kaninchen (Neu- 
meister)'). Physiologisch treten in der Pepsinausscheidung im Ham 
Schwankungen auit,' Es wurden solche in dem Fermentgehalt des zu 
verschiedenen Tageszeiten gelassenen Menschenhams beobachtet. Der 
Ferroentgehalt soll hier im Morgenham am grössten, im Nachmittags 
harn am geringsten sein ^Orützner, Gehrig, Sah Ii n. a'i^l 
Geh r ig zeichnete als eistoi liie Kurve dieser Tagesschwankungen. Er 
fand sie abhängig von dem ^? e k r e t i o n s ?: ii s t a n d der Fundus- 
drüsen, resp. von dem Cbcrtritt der pepsinogenen Substanz ins Blut, 
Sah Ii von der Rückresorptiou des fertigen Fermentes in der Darm- 
schleimhant, Hoffmann ^) von der Nabrongsaufnahme. 

Grutsner, Deutsche med. VVoohenschr. 1890. S. 10. — Fermi und 
'Pernossi, Zmtschr. f. Hygiene. 18. 105. — Ellinger und Schols. DentMhes 
Arch. f. klin. Mo 1. 90. 221. 1910. — Fuld und HirAym», Beri.. khn. Wotth«a« 

schiift. 1062. 1910. 

*) Neumeister. Zeiteohr. f. Biol. 84. 200. 1887. 

Grützner, Nfiio ünti isiir Inintjon üV>or die Ansschridiing und Bildung 
des Pepeiua. Breslau 1875; Breslaucr ärzti. Zeitschr. 17; 1882. Deutsche me<L 
Wodiemolir. 1800. S. 10. — Fr. Oehrig, Pfifigera Aroh. Oa 1880. — W. Sahli, 
Ebenda. 36. 200. 1S85. 

') Uotfmana. Ebenda. 41. 148. 1887. 
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Die Annalune, das» das Ma^enpepdn in den Darm gelangt, hier neorbifflrt 
wird und hierauf im Harn trscliLint, kann endgültig abgelehnt werden. Leo*) 
konnte im zweiten Drittel des Dünndarms Pepsin nicht mehr naehvetsen. In 
jünsererZdt hat Grober*) das Sohiekml des peptirohen FermentB im Parmkanal 
verfolgt und gefunden, dass Pepsin durrh die alkali^clie Reaktion des Dünndarm- 
inhalta zerstört wird. Loeper und Esmonet^) fanden, dass die Wirkung des 
Pepsins durch Berührung mit der Dannsohleimhaiit des Daodeuoms abgesdiwieht 
weide. Dagegen gewinnt die (J rützner-Oehrigschc Annahme, dass das Ham- 
pepsin aus dem Proferment stamme, das aus der Magenschleimiiaut ins Blut über- 
gegangen war, dadweh eine Stfitae, dass die Anweseoheit aveh Ton Propepsm 
im Harn wahrscheinlich gemacht wwde Fuld und Hirayama, sowie Ellinger 
und bcholz haben als Beweis dafür die verschiedene Resistenz des Profcrmentes 
und des Flenaantss im Harn gegenftbw aiItmK— i gogen hoheie Temperatneii 
angeführt 

Die auf die Pathologie ausgedehnten Untersuchungen haben keine 
konstanten und übereinstimmenden Resiiltate gebracht Bei einzelnen 

Erkrankungen wurde eine Vermehrung des Harnpepsins gefunden, so 
bei Diabetes (Leo, Ho ff mann), bei Carcinoma ventriculi, Ulcus 
ventriruii. Phthise, Ilootyphus, Achylia wnirde in mehreren Fällen eine 
V<'rniiti<leiuiig, selbst vollständiges Fehlen konstatiert (Leo, Ilo^f- 
niann, 1 ' u 1 d und II i r a y a ni a , Takoda). Ellinger und 
S c h o 1 z 3} fanden, dass sich bei den jaeisten Karzinorakranken eine 
gewisse Tendenz zu ^^übemormalen'* Zahlen geltend macht Bieling^) 
hat neuerdings eine grössere Zahl von klinisch sichergestellten Magen- 
carcinomen in ähnlicher Richtung untersucht und konnte nachweisen, 
dass die Pepsinausscheidung im Harn in vorgeschrittenen Fällen von 
Magencarcinom sehr gering ist, oft gleich Null; dagegen ist bei Früh- 
fällen gegenüber anderen Krankheiten kein markanter Unterschied zu 
bomorkoii. Zu älnilichon I^esultateti kani mittels des Edestiii- \ind 
Kicinverfahreiis Strauss. Auch beim l'i'[)siu spielt, wie ähnliches 
für die Diastas«.' festg<'stellt wurde, der renale Faktor eine grosse ilolle. 
Strauss ist sogar geneigt, die Ausscheidung der Fermente für die 
Beurteilung der Nierenfunktion zu empfehlen. Es sind daher Unter- 
suchungen über den Pepsingehalt vorläufig diagnostisch sowohl nach 
der einen 'als auch nach der anderen Richtung hin mit Vorsicht zu 
verwerten (Stadelmann, Benderski, Grober u. a.)^). Nach 
längerem Hungern nimmt der Fermentgehalt im Harn ab. Verfüttern 



1) H. Leo, Pflügers Arch. 87. 223. 1885. — Grober, Deutsch. Aroh. f. 
kün. Metl. 83. 309. 1DÜ5. 

*) Loeper und Esmonct, Compt. rcnd. soc. biul. 64. 188. 1906h 

') Takeda, Deutsche med. VVoohenschr. 1910. Nr. 39. 

«) Kieling, Arch. f. klin. Med. 102. 507. 1911. —Strauss, Deutsehe med. 
Wochenfsihr. Iltl2. 163. 

£. ätadelmann, Zeitsohr. L BioL 24. 226; 1887. ebenda 26. 208. 1888. 
— Benderski, Viiohows Aroh. in. 664. 1890. — Grober, Deatsoh. Aroh. L 
klin. Med. 79. 442. 1904. 
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von Pepsin hat keinen Einflnss auf die Ausscheidung (Schnappauf, 

W i 1 e II k o J ). 

Auch subkutan eingeführtes Pepsin vermehrt die Fermentmenge nach 
Sohnappauf nicht. Fermi und Pernoasi beobaohteten bei Meenohweinehcii, 

deren Harn normalenvelse frei von Pepsin ist, nach 2 ß unter die Haut einge- 
spritztem Pepsin nur Spuren davon im Harn. Elliuger und Scholz fanden 
bei Vennohen an Hunden» daas intravenös eingeführtee Pepsin und Propepsin im 
Harn unverändert ausgeschieden werden katni. Stomachale Einverleibung und 
subkutane Injektion bewirkten keine Fermt ntverniehrung im Harn. 

Die Quelle des Harnpepsins ist die Magenschleiiuiiaut. Für die 
Identität beider Fermente spricht die Übereinstimmung in der Temperatur, 
bei welcher beide zerstört werben (Grober), ferner der Umstand, 
dass nach Magenezstirpation der Harn kern nach Grützner nachweis- 
bares peptisches Ferment enthält (Fronin und Delezenne, 
^[ a 1 1 h e s) Auch entsprechen die Abbauprodukte der Fibrinverdauung 
durch das peptische Harnenzym den Spaltprodukten, die man bei Ver- 
dauum^ mit käuflichoin Pepsin erhält (Falk und Kolieb)^). Das Harn - 
pepsin baut Fibriii nach 24 stündigor Vordauung bis zu Deutero- 
Albumoscn und Peptonen ab (Patella, S t a d e 1 m a n n) ^). Man be« 
obachtet auch regelmässig geringe Mengen abiureten Stickstoffs. 

Nachweis und Bestimmung der peptischen Wirk- 
sam ke i t. 

Der Nac'hweis des Hanipepsins gelingt sowohl direkt im Harn 
als auch indirekt nacli Herausholen des Fermentes aus dem Harn in 
einer entsprechenden Flüssigkeit. Für den direkten Weg kann der Harn 
unverdfinnt oder verdünnt verwendet werden. Die Verdünnung hat 
den Zweck, den hemmenden Einflnss der Hamsalze abzuschwächen; 
der indirekte wird ermöglicht zunächst durch die Eigenschaft der 
Fermente ans ihrer Lösung von voluminOsaL Niederschlägen mitgerissen 
zu werden. Es können in Betracht kommen Caldumphosphat, Uranacetafc- 
oder Alkohol-Niederschläge. 

Dann cignou sich nach der Beob;u:htung von Witt ich'*) lockere 
Fibrinflockfii zum Ik'laden mit dem Ferment vorzüglich. Nachträgliches 
Waschen der Flocken mit Wasser schwemmt nichts von dem Ferment 
weg; waren denmach die Fibiinflocken in der Hamflüssigkeit ent- 
sprechend lang gelegen, 00 können sie mit Wasser abgespült und in 

^) tSchnappauf, Jahresbericht f. Tierohemie. S. 199. 1889. — Wilenko, 
BeiL Uhi. WoehenBchr. S. 1060. 1908. 

*) Frouin und Delozennr, Compt. rcnd. soc. BioL M. 204. 1904. — 
Matth es, Arch. f. experiment. Pathol. u. Pharm. 49. 190Sw 

*) Patella, Vixohow-Hhvoh Jahreaber. S. 267. 1887. — Falk und Kolieb, 
Zeitechr. f. klin. Med. 68. 1909. 

*) V. Wittich, Pflügers Arch. 6. 443. 1872. 
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der entsprechenden Verdauungsfliissigkcit auf ihre Wirksamkeit geprüft 
werden. Wie ersichtlich, hat der indirekte Weg den Vorteil, den Eiii- 
finsB der Hamsalze anssoschalten, sowie in klaxen, farbloften Fldssig- 
fcsiten zn beobachten. Bei Verwendung von Fibrin empfiehlt es sich, 
das frisch gewonnene Rindeifibiin vorher zu kochen. Es haften dem 
Fibrin vom Blute her proteolytische Fermente an, die demselben dnxch 
Waschen mit Wasser oder Aufbewahren in Glycerin nicht entzogen 
werden (S t a d c 1 m a n n , Falk und K o Ii o b). Aussenb'iu wird 
es notwendig sein, bakterielle Nebenwirkungen durch Xoluolzusatz zu 
verhindern. 

Zum Nachweb der peptischcn Wirksamkeit des Harns wurden 
neben dem Fibrin auch andere Eiweissarten herangezogen, z. B. Kasein, 
Edestin. Wilenko xl a. verwendeten in Anl^ung an das für das 
Magenpepsin von J a c o b 7 ^) ang^bene Yerfohran die Eiweissnbstsnxen, 
die dem k&uflichen Ricinpräparat beigemengt sind, und in Kochsalz- 
lösung aufgenommen, eine trübe Flüssigkeit geben. An dem Giad 
der Aufhellung Hess sich die peptische Wirksamkeit vorfolgen. 

Da nur der frische Harn eine Enzymwirkung entfaltet, der gekochte 
aber nicht, so können zur Kontrolle die einzelnen Proben in adäq[uater 
Weise mit gekochtem Harn wiederholt worden. 

Es sind im folgenden nur jene Methoden des Pepsinnachweises 
sowie der Pepsinbestimmung aufgenonunen worden, die speziell im 
Harn angewendet wurden und gute Dienste geleistet haben. 

A. Das Fihriiiflocken-Verfalireii. 

Dieses Verfahren ist weitaus am meisten angewendet worden und 
darauf stützte sich der grösste Teil von Erfahrungen, die mit dem 
Hampepsin gemacht worden sind. 

Zum iS'achweia mit Hilfe von Fibrinflocken wird in eine 
Hammenge von ca. 30 ccm eine kleine Flocke von gekochtem Fibrin 
angelet, etwas Tolnol zugesetzt und das Ganze ungefiihr 3 Standen 
im Eisschrank belassen. Hierauf wird der Harn entfernt, die 

Fibrinflocke mit Wasser gut ausgewaschen und in ca. 20 ccm einer 

0,20/oigen Salzsäurelösung übertragen. Xach 16—24 Stunden des 
Verweilens im Brutschrank bei 37—40^' ist die Flocke vollständig 
oder zum gro.s^;en Teil ver(huil. die Flüssigkeil ist mehr oder weniger 
trüb, »tpalisierend und gibt sch'm rotviolette Biuretreaktion. In dein 
Konliollvcrsuch mit gekochtem Harn ist die Flocke bloss getjUoUen, 
die darüber stehende Flüssigkeit klar, die Biurctreaktion negativ. 



M. Jaooby, Bioehem. Zeitsohr. 1. 53. 1906. 
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Die Möglichkeit, das Fibrinflockenverfahren zu quantitativen 
Untersuciiungen zu verwerten, schien gesichert durch den Befund, dass 
das Pepsin quantitativ oder doch proportional zu den vorhandenen 
Pepsinmengen aus dem Harn aufgenommeu werden konnte. Wurde unter 
sonst gleichen Bedingungen gearbeitet and wnrde der Yerdauungsversiich 
in den Terschiedenen Proben nach der gleichen Zeit der Einwirkung 
unterbrochen, so bot der Fortschritt in der Fibrinyerdaunng ein Ver- 
gleidismass für die vorhandene Fepsinmenge. Es folgt die peptische 
Verdannng bekanntlich der Regel, wonach die Verdamingsgeschwindigkeit 
in einem einfachen Verhältnis zu der Fermentmenge steht. Die ver- 
dauende Kraft des Harns konnte, gleiche in Verwendung kommende 
Fihrinmengen vorausgesetzt, sichtbar verglichen werden an dem Grad 
der Fibrinverfiüssigung oder an der Intensität der iiiuretreaktion in 
der Lösung. 

Grützner hat einen kolorimetrischen Weg vorgeschlagen; 
statt des gewöhnlichen Fibrins verwendete er <Mn Carminfibriii (von 
Grüble rj, dessen Farbstoff in demselben Masse frei werden und die 
Flüssigkdt firben soll, ab Fibrin zur Anflltaung kommt Ans dw Stärke 
der Rotfilrbong konnte auf den Fermeotgehalt geschlossen werden. 
Für Harne, die ja eine niedrige Pepsinkonzentration haben, ist 
diese Methode nicht zu empfehlen, da man innerhalb der Zeit, 
die zur Auflösung des Fibrins durch das Ilampcpsin notwendig ist, 
ein Ausiaogen des Farbstoffes auch in den Kontrollröhrchen wahr« 
ninunt. > 

Dem im übrigen so einfachen Fibrinflockenverfabren haften Fehler- 
qoellen an, die unter Umständen ZU empfindlichen Täuschungen über 
den Pepsingehalt führen können, so dass es für quantitative Arbeiten 
nicht em]tfoh1en werden kann. Wie Falk und Kolieb zeigten, spielt 
die Ilarnreaktiun bei Anwendung dieser Methode eine nicht zu ver- 
nachlässigende Rolle. Näherte sich dieselbe der alkalischen Reaktion, 
80 konnte dieses Verfahren sogar vollständig im Stiche lassen. 
Ein nativer Harn durch Zusatz einiger Tropfen Salzsäure auf ^ne 
höhere Acidität gebracht, liess einen höheren Pepsingehalt erkennen, 
als der unveränderte Ham. Für jeden Harn liess sich ein Aciditäts- 
Optimum feststellen, bei dem unter sonst gleichen Verhältnissen der 
grösste Fermentgehalt beobachtet wurde. Diese Erscheinung s])richt 
dafür, dass durch die Säurewirkung dn Proferment event. aktiviert wird. 

In neuerer Zeit hat man sich anderen Verfahren zugewendet, die 
scheinbar in quantitativen Fragen verläaslichere Resultate geben. Davon 
sind zu nennen: 
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B. Das Casein-Verfahreii. 

Diese von 0. Gross^) im Änschloss an Faids Edestinver- 
fshien für das Magenpepsin ausgearbeitete Methode wurde zunächst 

von B r o d z k i ^) in folgender Weise für die Verhältnisse im Haxn 
modifiziert Zu 25 com saurem Harn, der mit 20 ccm Wasser 

verdünnt worden war, wurde conan gewogen 1 g Kasein und etwas 
Toluol zugesetzt, nach 24 stündiger Einwirkung im Brutschrank 
wurde neutralisiert, his 70'^ erwiirmt und das unveränderte Kasein mit 
1 ccni Eisessig gefällt. Von dem klaren Fiitrat wurde in einem alicjuotcii 
Teil der Stickstoff bestimmt Die gleiche Portion gekochten Harns wurde 
ebenso behandelt xmä ans der Differenz der Stickstoffwerte in den 
beiden Portionen wurde die Stickstoffmenge berechnet, die den Abbau- 
Produkten des Kaseins entsprach. 

Einfacher und zweckmässiger gestaltet sich dieses Terfiihren nach 
der von E.ll Inger und Sc holz 3) angewendeten Modifikation, die 
sich an die Gross sehe Vorschrift anlehnt 

Es kamen zwei Rcagontien zur Verwendung: 1. Eine Lösung von 
1 g Kasein in 1000 ccm Wasser, das 16 ccm 25 o/o iger Salzsäure ent- 
hielt. Diese wird am besten hergestellt, indem das Kasein in einer 
Reibschaie mit der Salzsäure vorrielx^n und nach Zusatz des Wassers 
1 Stunde lang im Wasserltad g<?kücht wird. 2. Eine gesättigte Natriuin- 
acetatlösung. 6 Röhren wurden mit je 10 ccm der Lösung 1 gefüllt 
und mit fallenden Mengen Harns (2, 1, 0,5, 0,1 ccm) beschickt Mit 
gekochtem Harn wurde auf 18 . ccm überall aufgefüllt, die Röhrchen 
wurden IV4— iVt Stunden bei 4Xfi gehalten. Die Prüfung auf statt- 
gehabte Verdauung geschah durch Zusatz von je ccm der Lösung S, 
durch die nur das unverdaute Kaadn, nicht die Verdaunngsprodukte 
gefällt wurden. 

C. Bicin- Verfahren. 

Eine andere Versiirhsanordnung Iiat W i 1 e 11 k o ^ 1 auf Grund der 
J a c o b y - S o 1 ni s seilen Kiciniiietliode in Anwendung gebracht Die 
24 stündige Ilarnnieiige wurde gesanunelt, ein Teil des Harns mit starker 
Salzsäure tropfenweise versetzt, bis Kongopapier Blaufärbung ajizeigte. 
Der Harn wurde filtriert und davon steigende Mengen (0,2, 0,5, 1,0, 
2,0 ccm) zu einer Mischung von 0,5 ccm einer Ricinlösung plus 0,3 
bis 0,6 ccm einer Zehntelnormal-Salzsäurelösung hinzugefügt Zur Her* 

M Gross, Berl. klin. VVochenschr. 13. t>43. 1908. 
>) Brodzki, Zeitechr. f. klin. Med. 6t. 537. 1907. 

') Ellinger u. Scholz, I. c. 

*) Wilenko L 0.; Berl. klin. WoohenBohr. 1908. S. 1060. 
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Stellung der Ricinlösung wurde 1 g Ricin auf 100 ccm i/o'^/oiger NaCl 
verwendet und filtriert. Die Rcihrclien werden mit g<'ko(ht('ni Harn auf 
gleiches Vol. aufgefüllt. Die emzelnen RührcUen zeigten nach einigem 
Stebm M Zimmertempemtiir oder' nach 6 ständigem Verweilen - im 
Brutschrank (870) teils mehr, teils weniger starke Anihellung gegenüber 
der getrttbten KontroUprobe. Die Benrleilnng macht infolge der wenig 
scharfen Äüfhellungsübergänge Schwierigkeiten und erford^ Übung. Der 
Pepsingehalt wird durch die Mengenangabe der im Harn vorhandenen 
Pepsineinheiten ausgedrückt. Die Rechnung erfolgt in der Weise, dass 
die gesamte Harnnienge durch die Harnmenge derjenigen Probe dividiert 
wird, bei der die Ricintrübnng bis auf Spuren aufgehellt ist Die Zahl, 
die sich ergibt, bestimmt die Menge an Pepsineinheiten. 

Beispiel: 

Urinmenge 1250 cm% spez. Gew. 1,018, eiweissfrei 

BShmMn: 1 2 3 4 5 

Hatn: 0,0 0,2 0.5 1,0 2,0 

gek. Harn: 1,0 0,8 0,5 0,0 0,0 

0,6 Ricinl. + 0,3\ ioHCl 0,ö RioinL -fO.öVioHa 
nMk 6 SId. trfib Mb heller heU hcO 
Beohming: 1260: <MK =8600 Pepsiiiaiiihmten. 

Ellinger und Scholz verwendeten das Ricinverfahren in folgen- 
der Form: 

1 g des Ricinpräparates wurde in 100 ecm 6 <^ iger Kochsalzlösung 
aufgelöst und filtriert; 5 Reagenzröhrchen wurden mit je 2 ccm der 
klaren Lösung bcsrhickt und zu jedem Röhrchen i/o ccm einer Zehntel- 
Normal-Salzsäuro hinzugefügt, worauf eine dichte Trübuni; entstand. 
Dann wurden fallende Mengen des unverdünnten Harns zugesetzt. Mit 
gekochtem Harn wurden sämtliche Proben auf das gesamte Volumen 
von 41/2 ccm ergänzt. Die Reaktion jeder Probe war salzsauer. Nach 
18— 24stttndigem Aufenthalt bei 370 wurden die Resultate au|gen<»nmen. 
Auch Bieling bediente sich dieser Methode. 

D. Edestm-Yerfahren. 

Schliesslich wurde auch die Fuldsche £ de s tin- Probe auf 
den Harn angewendet 

Fuld und Hirayama^) gingen dabei in folgender Weise vor. 
Es wurden von dem gesamten Tagesham 9 ccm genommen, diese mit 

1 ccm Normal-Salzsäure angesäuert; davon wurden fallende Mengen 
in kleine Reagenzröhrchen gebracht und ausserdem noch 2 ccm einer 
l> Voo%^ Edestinlösung. Diese wurde so hergestellt, dass 1 Teil 

E. Fuld und K. Hirayama, Berl. klin. Wochrnschr. 1910. S. 106S sovi« 
Kunimatsu Takeda, Deutsche med. Woohensohr. 191U. 1807. 
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EdestinpulTer in 1000 Teilen Salzsäure von der Acidität 30 aufgelöst, 
angekocht imd imtar Toluol aufbewahrt wurde. Die Rdhrchen wurden 
bei 401' 1 Stunde lang im Waseerbad stehen gelaasen. Der Ver- 
dammgaprozesB wurde überall gleichaeitig durch pldtzUches Abkfihlen 

unterbrochen und in jedes Gläschen 6 — 9 Tropfen einer konzentriert«! 
Kochsalzlösung zugesetzt War peptisches Ferment hinlänglich vor- 
handen, so konnte keine Trübung beobachtet werden, fehlte jedoch 
Pepsin im Harn, so war dies durch starke Trübiing der Flüssigkeit 
zu erkennen. 

2. Harn-Trypsin und Antitrypsin. 

Vorkommen. Die Frage nach dctn Vnriiandensein eiiirs tryp- 
tischen Enzyms im normalen Harn Krwachst'iier hat widersprerlioudo 
Antworten erfahren. Die meisten Autoren haben diesos Ferment im 
Harn vermisst (Kühne, L, Mees, Leo, Stadelmann, Patella, 
Rosenberg, Hopkins u. a..)^). Auch in neuerer Zeit haben die 
zum Teil mit empfindlichen Methoden durchgeführten Untersuchungen 
ein negatives Resultat gehabt (Permi und Pernossi, Falk und 
Kolieb, Bamberg, DOblin)>). 

Im Menschen-, Hund- und Kaninchen- sowie im Säuglingsharn wurde 
öfters, nicht regelmässig, ein Kasein bei alkalischer Reaktion verdauendes 
Ferment gefunden (B r o d z k i , B e n f c y ) •^). 

In pathologischen Fällen konnte Trypsin im Harn zuweilen nach- 
gewiesen werden. Hopkins fand es unter vier untersuchten perni- 
ziösen Anämien zweimal. 

Nach Unterbindung des Ductus pancreaticus erschien es im Kaninchen-, 
nioht im Hunde- und ^tzenham (Hoff mann, Rosen bere). Hunde, deom 
von einer Trypsinlösung reiclüich subkutan injiziert wurde, schieden geringe ^Tengeii 
davon im Harn aus (Fermi vmd Pernossi, Bamberg). Nacli iiuplautution 
der Pankreasdrüse in die Bauchhöhle erschien im Harn kein Trvpsin (Bamberg). 

Es fehlte nicht an Versuchen, eine Erklärung für das Fehlen der trvpüsohea 
^^ksamkeit im normalen Harn zu geben. Es wurde die Pümpfindliohkeit des 
Fermentes gegenüber einer .sauren Hanil(">sung bei gleichzeitig anwesendem Peitöin 
dafür verantwortlich gemaclit (iStadelmaun, Uoffmann). Es konnte jedoch 
anoh in dem, infolge Alkaligenusses alkalisch gelassenen Harn Trypsin nioht 
nachgewic-i a werden (Falk uiul Kolich). l'^tunsowenig fand Bamln r;j l in 
kaaeinverdaucndes tryptifiohes Ferment im normalen Harn, obzwar dieses in einem 
knmttJiirfMm Feponhungemisdi mit Baaier Reaktion sieh in seiner Wirksamkeit 
eriialten migte. 

Kühne, Vexhandlg. d. ni^nrhistor. med. Vereins in Heidelbenr. S. Sw 

1S77. T,. Mee.H, Jaliresber. f. Ti. rcli.mie. S. 209. 1885. — Rosen berL', ZentralbL 
f. Phvsiul. 4. Ö87. 1890. — Hopkins, Guys Hosp. Repoits. 50. 371. 1S94. 

*) Fermi undPernossi, Zeitschr. f.Hynene. 18. 105. — Bamberg, Zeitschr. 
f. experiment. Path. u. Ther. 6. I90S. — A. Oöblin, Deuteohe med. Woohenschr. 
Kr. 25. 1909. — 

*) Benfey, Bioohem. Zeitaehr. 10. 468. 1906. 
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Es scheint donmach der Schluss gerechtfertigt, dass das tryptische 
Ferment des Organismus iiorniakru'oise die Nieron nicht in nachweis- 
baren Mengen passiert oder zumindest nicht in wirksamer Form. 

In jüngerer Zeit wurde nacligewiescn, dass unter Umständen eine, 

die tryptische Verdauiing hemmende Substanz in den Harn Qbergehen 

kann. Im normalen Harn fehlte Antitrypsin (Müller und Kolaczek, 

Bauer und Reich)i). Auftreten eines solchen Harnantitrypsins 

schmnt an die Durchlässigkeit der Nieren für Serumeiweiss gebunden 

zu sein. Für das normale Blutseram aber ist der Gehalt an Antitrypsin 

sichercf'stollt. Domgeraäss f;mdon Bauer und Reich, D ö b 1 i n 2) 

den pnissten Gehalt an aiititiyptischer Substanz im Harn bei akuter 

und subakutor Nrphiitis, bei Tuberkulose und Amyloidose der Nieren 

und bei Infektionserkrankungen. 

Hirata')enei]gte beiKuiiiiohenünui-,GhronMiui«>, Sublimatnephritis und 

fand den Antitiypsingehalt des Urins goponü!)or der Norm erhoMich erhöht. Auch 
im hlut war er deutlicli f;e.stei^rt. Die .Steigerung soll bei den vcrsciüedenen 
toxischen Formen der Xo()hriti8 Im Blvt und im Ham nicht zur gleiohen Zeit anf> 
treten. So fand H irata heim uran vergifteten Tier die Vermehrung des Antitrypsin- 

S ehalt« zuerst im Harn, dann im Blut, bei der Ciirumäuureveruiftung zuerst im 
(lut, simter im Urin; bei SaUimataephiitiB trat sie im Blut und im Harn gleioh- 
Mitig auf. 

Dem diabetischen Harn fehlt die antitryptisi ho Kigonschaft (M a r • 
cus)'i. Nach Hamberg genügt die antitrypiisrho Kraft dos .Serums 
für gewöhnlich zur Neutralisiorung selbst grosserer .Mengen in die 
Blutbalm gelangten Trypsius, weshalb keine uüer unwesentliche Mengen 
eines wirksamen Trypsins durch den Ham eliminiert werden. Dagegen 
hemmt nach D ö b 1 i n auch der normale dialysierte Ham in den meisten 
Fällen in geringem Grade die Trypsinverdauung. Die antitryptische 
Kraft des Urins ist nach ihm ca. 1000 mal schwächer als die des Serums. 
Sie ist in hohem Masse resistotit gegen Erhitzen, durch Äthoroxtraktion 
wird sie aus dem Harn nicht outiernt. Die Hemmungskraft des eiweiss- 
haltigen Harns schwächt sich mit zunehmendem Eitergebalt desseU)en ab. 

Nachweis und Bestimmung der tryptischen und anti> 

tryptischen Wirksamkeit 

Für (Vm Nachweis des Urotrypsins wurde die Fibrinflockenmethodo 
in gleicher Weise angewendet wie für den Nachweis des Pepsins (s. d.) 
nur mit <lom Tu torschied, dass die aus dorn Harn genoitiriieiien 
Flocken nicht in 0,2 o>o ige Salzsäure, sondern in 0,2 ojq ige Sodalüsuug 

') Müller und Koliiczek. Münch, med. WocheOSOhr. 1907* Nr. 8. — - 
J. Bauer und Z. Reich, Med. JUinik. 1909. 1744. 

*) Döbltn, Zeitsohr. f. ImmimitfttsforBohunf?. 4. 224. 1909. 

3) r;. Hirata. liioclietu. Zeitsohr. 27. 397. 1S>10. 
*) Marcus, Z('itsilir. f. experiment. Path. u. Tberap. 6. Heft 3. 
Nsubauer- Huppert, Analyn«) üeii iiaru«. 11. Autt. 97 
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gebracht wurden. Ein bei alkalischer Reaktion fibrinauflösendes Harn- 
cnzyra fehlt jedoch normalerweise. Auch mit Hilfe anderer, der trypti- 
schen Verdauung im allgeineiDeii zugänglicher Substanzen gelang der 
Nachivieis im normalen Harn nicht Versucht wurde derselbe mit Thymol- 
gelaline oder Blutsemmplatten (Falk und Kolieb), mit Seidenpepton 
(E. Leyden und Bergell)^), mit Witteschem Pepton (v. Berg- 
mann)'). 

Brodzki wies im frischen Menschen-, Hunde- und KaJiinchen- 
ham ein Ferment nach, das bei alkalischer Reaktion 
Fibrin unverändert Hess, dagegen Kasein abbaute. 
Der Vorgang dabei entsprach dem für den Nachweis des U r o - 
p e p s i n s. 25 com des durchgemischten Harns (Tagesmenge) wurden 
mit 800 com destilliertem Yfasatft verdfinnt und 1 g Kasein zu- 
gesetzt» ausserdem kamen noch 8 ccm halbnormaler Natronlauge oder 
2 ccm 1 <^ iger Sodalösung und 1 ccm Toluol dazu. Diese Ifiscbung 
wurde 24 Stunden im Brutschrank bei 37^ stehen gelassen, hierauf neu- 
tralisiert, bis 70*^ erwärmt und das unveränderte iCasein mit 1 ccm 
Eisessig gefällt und filtriert. Damit das Kasein klumpig ausfalle, wurde 
nachträglich nochmals aufgekocht; trotzdem war die filtrierte Flüssig- 
keit nicht ganz klar. In einem aliquoten Teil derselben wurde nach 
Kjeldahl der Stickstoff bestimmt. Zur Kontrolle wurde 25 ccm 
Harn zum Kochen erhitzt und die abgedampfte Wassermenge (ca. 1 ccm) 
ersetzt Die ^tere Behandlung war konform der ungekochten Ver- 
suchsprobe. Der StickstoffOberschuss wurde auf Rechnung der Kasein- 
abbauprodukte gesetzt Brodzki berechnete nach dieser Versuchs- 
anordnung die Gesamtmenge des unter normalen Verhältnissen in der 
Tagesmenge ausgeschiedenen urotryptischen Fermentes als gleich gross 
mit, einer FeniuMitiiienge. die 8.4 g Kasein (Meiischenharn ), rcsj). 5.4 g 
Kasein > Humleliarn) Ijiniien 24 Stunden in nicht mehr mit Essigsäure 
ausfällbare Abbauprodukte überführt. 

Bamberg konnte mit dieser etwas modifizierten Methode eia 
urotryptisches Ferment nicht nachweisen. 

Für den Antitry psin-Nachweis und als Mass fOr dessen 
Gehalt im Harn wurde entweder so verfahren, dass eine konstante 
Ifenge des antitryptischen Harns zu einer Kasein-Trypsin-Mischung von 
steigenden Mengen Trypsin zugesetzt wurde (Bauer und Reicb) 
oder es wurden fallende Mengen Urin mit einer ausgewerteten Kasein- 
Trypsin-Kombination zusammengebracht. 

Hirata verfuhr dabei in folgender Weise: Von einer If^bigen 
i;tamnili»siiiig von Trypsin uiirde diejenige Menge ausgewertet, die noch 

^) £. V. Leyden und Berge 11, Zeitfichr. f. klin. Med. 61. 364. 1907. 

*) Bergmann, zit v. Brodzki, Zeitsohr. f. klin. Med. 68. 637. 1807. 
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imstando war, 2 ccm einer l^/oo Kaseinlösung innerhalb 1/2 Stunde 
im Wasserbade von 38^ glatt zu verdauen. Zu diesem Quantum wurden 
in einer Reihe von Rührchen fallende Mengen von ürin, der vorher 
genau neutralisiert war, zugesetzt Die Volumina wurden mit physio- 
logischer Kochsalzlösung ausgeglichen, die Röhrchen ^/^ Stunde bei 
Zimmertemperatur stehen gelassen, dann erst mit je 2 ccm der Kasein- 
lösung beschickt und in ein Wasserbad Ton 38° für 30 Minuten ge- 
geben. Die weitere Behandlunc erfolgte in der üblichen Weise. Die 
Röhrchen wurden gleichzeitig altyckühlt und dann mit ccm einer 
gesättigten jN'atriuniacetatlüsung versetzt. Das Röhichon, an dem die 
Trypsinwirkung vollsL;indi{i; gehemmt war, gab den mächtigsten Nieder- 
schlag. Hirata bezeichnete als Antitrypsincinheit diejenige Menge, 
welche die vorliegende Trypsinwirkung vollständig hemmte. Das Mass 
fftr die gesamte antitryptische Kraft des Harns war gegeben durch An* 
gäbe der Gesamtmengen-Einheiten, die in dem Harn vorhanden waren. 

D ö b 1 i n verwendete eine lo/oige Lösung von Pankreatin in Glycerin- 
wasser als verdauende Testlösung. Der Harn wurde vor der Untersuchung 
dialysiert und neutralisiert. 

Bei riK'rprüfung der verschied<'ii''n Mclhoflcn kam Schippors^) 
zu der Überzeiißung, d;uss andere HanilM sUindteile die antitryptische 
Wirkuiit! stark beciiiflusseii. So wirkt diT Eiweissgehalt stark hemmend, 
wahrend die Anwesenheit von Kochsalz, wenn gross genug, die Trypsin- 
wirkung fördert In dem Sinne mnss die antitryptische Wirkung patho- 
logischer Harne stets berücksichtigt werden, ^e klinische Bedeutung 
scheint sich vorläufig nicht ableiten zu lassen. 

3. Ham*Diastase. 

Vorkommen. Neben dem peptischen ist das diastatische Fer- 
ment ein regdmfissiger und unbestrittener Bestandteil des normalen 
Urins. Im Harn des Menschen findet es sich reichlicher als in dem des 
Kaninchens und hier wieder reichlicher als im Hundeharn. Der Hund 
eignet sich daher zu Fermentuntersuchungen nach dieser Richtung 
schlecht; sein Harn enthält nur Spuren Diastase. Das männliche Ge- 
schlecht ( Mfnisch) scheidet najcli W o h 1 g e m u t h 2) im Durchs imilt 
etwas mehr Diastase aus als das weibliche. Im Laufe eines Tages treten 
periodische Schwankungen im Diastas^halt des Harns auf. Diese 
Schwankungen sind nicht von der Hsmacidität, wohl aber von der 
Nahrungsaufiiahme abhän^. Nach der Hauptmahlzeit ist der Gehalt 
am grössten, vor derselben am kleinsten (Holovtschiner'), llosen- 

») Schippers, Awshiv f. Win. Med. 19L 543. 1910. 

*) J. Wohlpc inuth, Zeitschr. f. Bioch. 21. 432. 1909. 
*) Uolovtschiner, Virohows Arch. 104. 42. 1886. 

97* 
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berg , Falk uad Kolieb), im Hungerzustand sebr gering (Gehrin g , 
Ho ff mann). Dagegen fand Zuntz^) im Harn eines Hungerkfinstlers 
nach längerer Hnngerperiode ziemlich viel Diastase. Wohlgemuth 
fand im nüchternen Zustand die höchste Diastasekonzentration. 

Nach grosst 1 1 ( : I yceringaben trat das sacoharifirierende Ferment im Kamnoheii« 
ham in erlieblichcn Mengen auf (Herr mann*)), ebenso nach Einverleibung grösserer 
Mengen Stärke (Vigay) '). Nach Unterliindung der Parotidenausführunpsgänge 
wurde es nur vom Hund und von der Katze rcirlilirluT ausge.schietlen (Rosen- 
berg). Nach Menäurvorletsung mit Speichelinfiltratiun beobachtete Grützner 
grossere Fermentmengen im Ham. Untersachungen im Bereich der mensehltehen 
Patholovrif lial»en iui allgemeinen wenig ühereinstinunende Resultate gebracht, 
Leo, Bendersky *) beobachteten eine I>iastaHevermehrung bei Diabetes melitus, 
leteterer hin ond wieder auch bei TKabete« inripidiu. Dagegen fanden Lupine, 
Locpor und Fieai Cl irk '^). Wolilponnitli hei Zuckerkranken auffallend 
wenig Dia» taso im Urin, ebeuäo Wohlgemuth') Wynhausen*) und G. U irati *) 
bei Nephritis. Dagegen stellte Lfittge aas eineni eiweiBBhaltjgen Nephritikw- 
haru ein stark ■wirksames 'Diastasr Priiparat her. Nach I'ntcrbindung des Ductus 
Wiraui^ianus sowie nach Absclitiiiren einer kleinen Partie des Pankreas er- 
folgte ein Ansteigender Diastase im Blut und im Harn. Auch bei Menschen mit Sjrmp- 
toinen des totalcnresp. partielienVcrschlusses des Ductus pankreaticus traten zuweilen 
sein- hohe Werte im Harn auf. Wohlgemuth machte die gleiche Beobachtung bei Ver- 
mhhiM des Gallenausführungsganges, aber « r i nach AbUiuf einer bestimmten Zeit. 

Loepcr und Ficai fanden dagegen n;ieli rnterl)in<iiini: <!rs Ducfu-^ \Vin;un- 
giauuH eine erhebhchu Abuuiuuo der Lruidia.sliu>ü, eine Zunahme bei Obstipatiun 
nnd DannTenchloBB. 

Entscheidenden diagnostischen Wert kann das diastatische Enzym 
im Ham vorläufig nicht beanspruchen. Wohlgemuth zog die 
Diastasebestimmimg zur NiexenfunktionsprOfung heran. Bei getrennt 
aufgefangene Hamen wurde in der der kranken Niere entsprechenden 

Portion immer weniger Dicasüis<» gefunden. Das Ferment lässt sich 
nacli H reusing durch Alkuliol aus deui Harn fällen. Durch l'ibrin- 
flocken sowie durch feine Schwämmcbeu lässt es sich dem Ham ent* 
ziehen (B e n d c r s k y). 

in ehuT neueren Arbeit kommt Wynhausen*') auf den Gehalt an Diaataao 
und seine |>rogtu)sti8chc Bedeutung bei Diabetikern suruek. Hohe Diaatasewerte 
(ßO Wohlgcmuth-Kinlieitcn) sprcf In n für h iclite Formen von Diabetet«, während 
bei adiwercu Fällen — eine Au.snahnie bilden blutw Diabetiker, die mit Nephritis 
kompliziert sind — noh sehr geringe Werte (20 Einheiten) finden. Zu einer ihn- 



*) Zit. nach Crützner, 1. c. 

') Herr mann, Prag. med. Wochonschr. 1892. Nr. 48. 
*) Vigay, Compt. rend. soo. biol. C4. 793. 1908. 

*) P>cndersky, Virchows Arch. 121. .554. 1S9(X 

Locpcru. Ficai, Arch. de nu'd. exper. et d'anatom. pathulug.l9. 722. 1907. 
") ('lark, Glasgow nicdieal. .Journ. Jixni. 190.5. 
") Wohlu'eniutli, ]ierl. khn. W..rlipn<ohr. Nr. 31. 1910. 
») Wvnhausen, Berl. khn. Wochen.sohr. Nr. 9. 1910. 
9» G.'Hirata, Biochem. Ztsehr "JS. -Ii. 1910. 

Wohlgemuth, Berl. kiiii. Wochen.sehr. 44. 1444. 

Breuüing, Virchuws Arch. 107. ISO. 1887. 
») Wynhauscn, BcrL klin. Wochensohr. 1910. Nr. 4A. 1207. 
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liehen Anschauung kommt Mari n o ^): Dia^taw ist Ix'i Diabetes und Nephritis vor- 
ringert, ebenso bi>i pcmiziöfK-n und sokundärt-n Anämien. Dagegen Z(Mgt sich lx»i 
Piinkreasorkrankunpen eine starke Vermehrung, die sogar differeutialdiagnusti.selje 
Bedeutung haben kann. Dafür spricht auch einFaU von Benozur'), der einen Ver- 
sohluBB des Ductus pancreaticus betraf. 

Auch In j e.\p< riint iitt lkT Nephritis ^elit der Diust isrirchalt des Urines herunter 
(Goichi Uirataf). In dem Masse, als die Werte im Harn abnehmen, ist ein gk-ich- 
zeitüies Ansteigen im Blute zu bemerken. Em solcher Antagonismus gilt bezüglich 
dee Antitrypeiiu nicht. 

Nachweis und Bestimmting der diastatischQn . Wirk- 
samkeit 

Der Nachweis wird am besten direkt im Harn To^aiommen und 
wird mit Hilfe der Stärke abbauenden Eigenschaft dor Diastase geführt. 
Die Einwirkung des Harnfermentes auf die Stärke lässt sich an dem 
Vorschwinden dor Jodreaktion sowie an dem Auftreten reduzierender 
Substanzen verfolgen. Zu 20 com Harn wird 1 ccin eines 2 o'o igen 
frischen Reisstärkekleisters und etwas Toluol zugesetzt. Die Proben 
werden 6 — 12 Stunden bei 40" gehalten. Tritt auf Zusatz eines Tropfens 
einer JodKtaung keine Blaufärbung auf, so ist alle StSrke Terschwunden; 
mit Hilfe der Fehlingschen Lösung ist meist das Auftreten redu- 
zierender Abbauprodukte nachzuweisen. Die Kontrolle wird an dem 
giekochten Harn vorgenommen. 

Dio blaue Farbe als Ausdruck der Jod-SUirkereaktion verschwindet 
relativ rasch. Wenn man in geeifrneteil Zeitabschnitten untersucht, 
findet man entsprechend der fortsclireitenden Ainylolyse das Auftreten 
eines violetten, roten und gelbbraunen Farbentones. Die gebildeten 
Abbauprtxlukte sind Dextrine und ÄLütose. Weiter geht die femientative 
Spaltung im Harn nicht. 

Da die Spaltungsgeschwindigkeit mit steigenden Fermentmengen 
zunimmt, so Iflsst sich aus der zu «ner bestimmten Zeit des Versuches 
gebildeten Quantität reduzierender Spaltungsprodukte vei^Ieichsweise auf 
den Fermentgehalt des Harns schliessen. Die Bestimmung der gebildeten 
reduzierenden Substanzen kann analog der für den. Harn ang^ebenen 
Methoden ausgeführt werden. 

Der Nachweis von Diastase im Harn kann auch mit Hilfe von 
Stärkekleistcrplattcn geführt werden. Zu ihrer Herst* llunp empfiehlt 
Müller *) Stärke mit Wasser (etwa 10 ";o) anzurühren und dieselbe 
bei ca. 55^ ein bis zwei Tage lang ordentlich quellen zu lassen. Dann 

1) Marino. Areh. f. klin. M«d. 103. 3()f;. 1!M0. 
*) Benczur, Wien. kUn. Wocheiwuhi-. 1910. 89ü. 

*) Gioohi Hirata, Diaatase im Blut und Harn. Bioehem. ZeitAchr. 28. 23 

nnd 27. 307. lOlo. 

*) £. Müller, Verhandi. d. 25. Kongr. f. inn. Med. 1908, 6. ÜSO. 
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füllt man IVtrischalon mit der fleissig umgerührten, vveisslich milchigen 
liliscbuug. Die geschlossenen Petrischalen kommen darauf in einen 
auf 85 — 90^ eingestellten Trockenschrank. Nach ein bis zwei Stunden 
werden die genügend festen Stärkddeisterplatlien heransgenominen, das 
angesammelte Wasser abgegossen. Auf die abgekühlte Platte wird mit 
Hilfe einer Platinöse ein Tropfen Hain ani^etragen. Bei Anwesenheit 
oinos diastatisfhon Fermentes beobachtet man nach geraumer Zeit der 
Einwirkung eine Dcllcnbildung infolge der Verflüssigung des Stärke- 
kloistors. Wird nachträqlich dio Platte mit L u p o 1 scher Jodlösung 
ülKTtiosscn. so bleibt die Blaufärbung an dieser Stolle aus. An der 
Grösse der Dellenbildung hat man ebenfalls ein ungefähres Mass für 
die Fermentkonzentratiou. 

Exaktere Werte tüi die Fermentmenge eines Harns erhält man, 
wenn man die diastatische Kraft nicht an der Menge der Abbauprodokte, 
sondern an der kleinsten Diastasemenge bestimmt, die noch imstande 
ist, eine bekannte Quantität Stärke innerhalb dner bestimmten Zeit 
zu Dextrinen abzubauen. 

Nacli Wohlgemuth werden eine Reihe von Reagenzgläsern 
mit fallenden Mengen des Harns beschickt, dazu 5 ccm einer lo'o- 
igen Stärkelösung und etwas Tcluol zugesetzt und die Röhrchen 
auf 24 Stunden in den Brutschrank gesttdlt. Es kann auch eine 1 ^^/^gige 
Stärkclösung verwendet werden, worauf die Digestion nur Vo Stunde 
erfolgt. Nach dem Herausnehmen werden alle gleichzeitig abgekühlt, l)ei 
Verwendung von looiger Stärkelösung mit Wasser auf gleiches Volumen 
gebracht. Im anderen Falle wird von einer VgQ-Normal-Jodlösung tropfen- 
weise so lange zugesetzt, bis der blaue Ton bleibt Dasjenige Röhr- 
chen, in dem in der absteigen(b ii Reihe zuerst ein blauer Farbenton 
sich zeigt, stellt die Grenze der Wirksamkeit vor. Wohlgemuth 
b<:?rechnete die Formentmence in der Weis»«, dass er die Anzalil ccm 
einer l'^'oigeii StärkeUisung beslinuiit«', die durch 1 ccm der Ferment- 
losuiiL' <b's II.uus in der .'Uigegelx'nen Zeit bis zu Dextrinen vollstiindig 
abgebaut wurde. Wenn ixjispieisweise 0,1 ccm Harn gerade noch im- 
stande war in 24 Stunden 5 ccm einer lOyoigen Stirioelösung voll- 
ständig zu Deztrinen abzubauen, so beiechnete sich daraus für den 
betreffenden Harn eine Fermentmenge Ton 10 X & » 60 Fermenteinheitea. 

Die von E. Müller angegebene Metbode wurde von Schaum- 
berg klinisch tiberprüft. Im normalen Harn hört die Wirkung bei 
20 fache! Verdünnuiit; ,nif. Der Morgenurin des nüchternen Patienten <'nt- 
hält konstant Di.ist.isc. Findet sich ein hohes spezifisches Ge\\icht des 
Harned, aber geringer Diastasegehalt, so ist mit einer pathologischen 

^) Schau mberg, Iiiaiig.-Diss. Marbuig 1010. 
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V'ermind(?ruiig <l('r Ausscheidung zu r<'( hnen. Einigo Stunden nach einer 
Nahrungsaufnahme ist die diaaUilisciie Verduuungskrait des Harnes 
erhöht. Ebenso auch im Hunger. Unter 20 Diabetesfällen zeigte sich 
der Diastas^ehalt nur zweimal vermindert, sonst nnverandert Bei 
Nephritis bestand gewöhnlich eine Heiabeetzmig. Ähnlich spricht sich 
Rosenthal^) ans. 

4. Labferment. 

Die Angaben über die Anwesenheit von Lab im Harn decken 
sich nicht. Dort, wo Milchgerinnung gefunden wurde, wurde eine Lab- 
wirkung vermutet (Grützner, Holovtschiner, Helwes)^), nach 
Boas jedoch nicht bewiesen. 

Für den Nachweis von Labferment empfahl Holovtschiner 
80 ccm Harn mit 5 ccm 0,2 ^ iger Salzsäure anzusäuern und hierauf 
10 ccm ungekochte Milch' zuzusetzen. Nach wenigen Minuten soll 
Käsnng eintreten. Boas, der gekochte Milch verwendete, beobachtete 
erst nach Stunden ( tcrianung. Der Versuch gelang nicht in jedem Harn. 

Nach F u 1 d und H 1 u m 3) gelingt der Labnachweis im nativen Harn 
nicht, wohl ab<^r wonn in demselben das Ferment durch Säure aktiviert 
wird. Sie verfuhren folgendermassen : Zu 9 ccm Harn wurde 1 ccm Normal- 
Salzsäure gogelx)n und 10—15 Minuten stehen golasst;n; dann wurde 
durch Zusatz von 1 ccm Normal-Natronlauge wieder neutralisiert Hier- 
auf wurde 1 ccm dner 20 o/o igen Chlorcäüdumlösung zugesetzt Von 
dieser Flüssigkeit wurden fallende Mengen von 2, 1, 0,8, 0,6, 0,4, 0,2 ccm 
mit je 6 ccm ungekochter Magermilch znsammengehracht Die Ein* 
Wirkung erfolgte bei Zimmertemperatur {2Cfl). Bei Hunden, denen 20 
bis 30 ccm reiner Hundemagensaft in die Bauchhöhle injiziert worden 
war, enthielt der Urin erst nach mehreren Stunden deutliche Lab- 
wirkun^;. K u n i m a t s u T a k e (1 a * i fand beim Menschen aurli in patho- 
logischen Fällen einen Parallelismus zwischen der Lab- und der pepti- 
schen Wirksamkeit. 

5. Lipase. 

Vorkommen. Das fettspaltende Ferment ist sehr leicht zei^ 
störhar. Schon kurzer Aufenthalt in der Blase genügt, um die Wirk- 
samkeit aufeuheben. Das Ferment fand sich im Kaninchenham nach 

Unterbindung des Ductus pankreaticus (Rosenberg), nach experi- 
menteller Pankreasschädigung bei Hunden, in grösster Menge bei künst« 

») Kns, iitli .il, Ik'Utsrlir ni< (l. Woehenschr. 1911. Nr. 20. 
.«) F. Helwes. Pflügers Arch. 43. 384. 1888. 

*) Fuld V. Blum, cit. bei Fuld u. Hirayama. Deuteohe med. Woob. 
1003. 1910. 

^) Kuuimatsa Takeda, Deutsche med. W'uokensciir. 1910. 1807. 
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lieber akuter Pankrras Il;imi>rrha|j;it', sowie 3 — 5 Tage nacJi Verschluss 
des Pankreasausführungsgangcs (Albion Walter Hewlettji). 

Zu ihrem Nachweis wurde zu je 1 ccm Harn 2 ecm Müch» di« 
mit «Der Spur 1 o/o iger Sodaldsong alkalisch mid mit Lackmas blaa 
geflürbt war, hinzugefOgt Bei Brutwftrme soll das Ferment in diesem 
Gemenge aus den Fettstoffen der Milch Fettsäuren entwick<'lii. Wenn 
ein fettspaltendes Ferment anwesend war, trat Rotfärbung auf (Rosen- 
bergV 

Eine feinere Prüfunf^ ist die Prüfung auf die esterspaltendo 
Fähipkeil des Fermentes. Ks werden bestinnnte, fennentativ sdir leicht 
Spaltbare Ester verwendet, wie Mouobutyrin, der von llunriot 
eingeführte, einfach substituierte Buttersäure-Glycerinester oder Mono- 
acetin, der entsprechende Essigsänre-Glycerinester. Die Spaltung wird 
an der Zunahme des Säuregrades des Harnes gemessen. Zu 100 ccm 
toluoUsierten Harn wurde 1 ccm konzentriertes Monoaoetin zugesetzt 
und 24 Stunden bei 40^ gehalten. Vorher und nachher wurde die Aci- 
dität des Harns bestimmt. Im normalen Menschenharn ergab sich keine 
Differenz (Falk und K o 1 i e b). M. Loeper und I). F i r- a i 2) soll 
der Nachweis der lipolytisclien ^Virksamkeit in einzehieu Fällen 
(Nephritis und Diabetesj gelungen sein. 

Für die Frage, inwieweit eine Lipasurie eine praktische Bedeutung 
für die Diagnose der Nephritis besitzt, kommt Tanfani') zu dem Re- 
sultat, dass in allen Fällen von vermehrter Idpasurie auch Albuminurie 
besteht, während das Umgekehrte nicht zu Recht besteht. Er schliesst 
sich der Anschauung von Loepcr und Ficai an, die die Lipase 
als ein Produkt der Nierenzelle hinstellen. Pribram und Lövy^) 
haben ebenfalls die klinische Pedeutung der Lipasurie studiert. In 
einem Falle von Adiijosilas cerebro genitalis zeigte sieh wälirend be- 
deutender Gewichtszunahme erhebliches ISinkcn der Lipasenicnge ira 
liarn. 

6. Proteolytische Zellfermente. 

Vorkommen.' Für den Harn kommt das protecrfytische Leuko* 
cytenferment in Betracht. Die gelappt-kernigen Leukocyten des Menschen 

besitzen ein Ferment, das dun h Zci fail des Zelleibs frei geworden eine 
heterolytische ciweissverdauende Wirksamkeit entfaltet (E. Müller und 
J o c b ni a n n I Gelnntren T.eukocyten in grösserer Menge im Harn 
zum Zerfall oder ist üelegenheit vorhanden, dass an einer Stelle des 

») Alhion Walter Hewlett, Joum. med. research. 11.377—398. 

«) M. Loeper u. D. Ficai. ref. Jahra>l). f. Tierchemie $7. 219. 1UÜ7. 

») Tanfani, Gazz. degli osprdali lülo. Xr. 144. 

*) Frit)rain nii<l Löwy, Zcit.s<-Iir. f. ))li>siol. <'h. 7«. 4Slt. VM'l. 

') Müller und Joch mann, Vorhandl. d. 24. Kongr. f. inn. Med. 1907. 
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Organismuf? diese Eiterzellen masst nhaft zugrunde gehen und dass deren 
Zerfallsprodukte reichlich resorbiert werden, so kann man gelegentlich 
im Harn dieses Zellferment nachweisen. Es faulet sich daher Lei 
Cystitis, bei Pyelitis, bei einzelnen Formen der Nephritis, bei men- 
struierenden Frauen; es kommt jedoch, wie Bittorf i) gefunden hat, 
auch vorübergehend wfihrend der Lösung der krupösen Pneumome und 
kurz nachher im Harn vor und Terschwindet nach einem bis zwd Tagen 
wieder daraus. 

E. Müller und H. Kolaczek^) fanden in eiweissreichen Il.irnen 
Ton Stanongsniore und parenchymatöser Nephritis gelegeatlich bei Zu- 
satz einer hestinmiten Harnmongo zum verdauenden Eitertropfen die 
Hetorolyse desselben aufgehoben und schlössen daraus auf das Auf- 
treten eines entsprechenden Antifcrmentes. 

Zum Nachweis des prutt^oly tischen Leukocytenfermentes wird 
ein Tropfen des Harns resp. des Centrifugates auf eine Löf Her sehe 
Bhitsenunplatte gebracht und daselbst 24—48 Stunden bei 60— 60<^ 
im Brutschrank belassen. Im Falle der Anwesenheit des Fermentes 
bildet sich an der Stelle des Hamtropfens eine seichte Delle. 

Auch die direkte und indirekte Fibrinflockenmethode im schwach 
alkalisch gema« hU n Harn wurde von B i tto r f mit Erfolg hier angowondet. 

Im Anschluss soll noch der sogenannten Ferment-Reaktion nach 
R e w i d z ü f f Erwähnung getim werden. Wenn man eine Mischung 
von je 4 Tropfen einer Lösung von 4,5 g ]i-l'hf nylendi;imin in 100 ccm 
absoluten Alkohol, 4,5 g a-Naphthol in 100 ccm oOi^oigcn Alkohol, 
4,5 g Na2C03 in 100 ccm Wasser gibt, erhält man eine farblos© 
Flüssigkeit, die zunächst &rblos bl«bt, nach 8—4 Stunden aber rötlich 
wird. Gibt man 1 ccm Urin dazu, so wird der Farbenton nicht 
wesentlich beeinflusst. Wenn man aber 10 Tropfen einer So/oigen 
H202-Lösung hinzusetzt, so winl die llfischung im Laufe von 2 Minuten 
blauviolett. Wird statt Harn Wasser /ugeaetzt, 80 erfolgt ein ähnlicher 
Umschlag erst nach 24 Stunden. Haxn von Gcsimd^, der frei von 
Leukocyten, iJhit und zclligen Uestandteiien sein muss, qibt (lie>;;' 
Reaktion. Hei Lel)erkrankheilen, Tnlierkulose und se|)tis( hen i'ro/.r'ssen 
fehlt die Reaktion. Aufkochen des Harns hat keinen Einfluss, «;benso 
nicht Zusatz von Cyankali. Die wirksame Substanz wird von Fibrin- 
flocken nicht adsorbiert Harnsäure in einer Konzentration^ wie sie 
im Harn vorkommt, kann diese Reaktion auch auslösen. Der negative 
Ausfall bei den zitierten Krankheiten wird durch einen Hemmungs- 
körper, der sich mit Tierkohle aus dem Harn entfernen lässt, verursacht. 

») Bittorf, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 91. 212. 1907. 

*) K. Müller \md if. Kolaczek, Münch, med. WoobetMohr. 1907. S. 354. 

*) Kuwidzuff, Uiäöert. Zürich 1911. 
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Von weÜMid F. Falk und H. Eppfaiger-lS^eo. 



Die aus dem Haiu beim ätelien desselben sich abscheidenden 
Niederschläge sefaeii sich eiaeiseits aus Substanzen zusammeny die 
unter den gegebenen Verhältnissen im Harn nicht in Lösung gehalten 
werden kOnnen; andererseits handelt es sich um Zell« und Gewebs- 
elemente, um den Harnwegen eigentümliche Formelemente, sowie um 
pflanzliche, r' spcktiye tierische Parasiten. Die erste Gruppe wird ge- 
w(")hnlich als nichtorganisierte, die zweite Gruppe als organisierte Sedi- 
mente zusammengefasst 

Verunrcini^ingrn dos Harns vom Darm- resp. GeBOhleohtstiakt becrühreod 

aiild namentlich bei Frauen nicht allzu selten. 

Die Untersuchung des Sediments beschränkt sich auf die mikro- 
skopische UntorsurlmriR, sowie auf einzelne ohomische Reaktionen. Ihr 
Wert für die Bcurteiluni:; dos Harns und für die auf den Kr)r[)erzustand 
darau.s abzuleitenden S( liliisso ist nicht abzuschätzen. Trotzdem nniss 
man sagen, daas die mikroskopische Unlersuclmng vom klinisch-dia- 
gnostischen Standpunkte aus viel von ihrer früheren Oberschätzung 
eingebüsst hat Dies gilt besonders von der Beurteilung anorganischer 
Sedimente. Bei dieser Gelegenheit soll darauf aufmerksam gemacht 
werden, Idass es durchaus unstatthaft ist, auf Grund des Hamsedimentes 
allein — \\ie es leider niu zu oft geschieht — abschliessende Diagnosen 
zu stellen. Angaben, wie man sie auf Laboratoriumsanalysen nur zu 
oft lesen kann: ..viel Harnsäurekrystalle, Neigung zu Gicht" sind nicht 
nur unsUitthaft, söiulern znnioist falsch. — Eine Diagnose steht nur 
dem Arzte, der den Patienten in tolo sieht, zu. 

A. Nichtorganisierte Sedimente. 

Die hierher gehörigen Niederschlagsbildungen erfolgen entweder 
nach dem Entleeren des Harns oder sch<m innerhalb der Hamwege. 
Es sind einfache chemische Körper oder Verbindungen, die infolge der 
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Herabsetzung der Temperatur, der Obersättigmig und infolge chemischer 

Umsetzungen im Harn ausfallen. 

Erwähnt sind im folgenden die Sedimente (ier Harnsäure und 
ihrer Salze, der Erdphosphate, des Oxalsäuren, des kohlensauren, des 
schwefelsauren Kalks, der organischen Verhiuduugen wie der Hippur- 
Bäoie, des Cystins, des Xanthing, des Lefucins und Tyiosins, des Öiole- 

Sterins, der Fette, Lipoide imd Farbstoffe. 

■ 

Untersuchung des Sediments. 

Ist der Harn sehr reich an Sedimenten, so kann es zur mikro- 
skopischen Untersuchung genügen, einen Tropfen des trüben Harns 
zu verwenden. In den meisten Fällen wird man sich zur Gewinnung 
der NiederschlSge eines eigenen Verfohrens, der Sedimentierung, be- 
dienen. 

Seitdem das Ausschleudern des Sediments mit der Contrifugc von 
Litten^f und von Stenbeck-) empfoiilen ^\'u^de, hat sich diese 
Alctlicxie ra.scli vcrljrcih^t. uinl liciUc ist fast allgemein an die Stelle 
der Sedimentg»'\vinnnn? mit Hilfe der blossen Schwerkraft (Spitzglas) 
die Sedimentierung mit Hülc der Centrifugalkraft getreten. Die Vorteile 
sind in der Abkürzung der dazu notwendigen Zeit und in der Möglich- 
keit zu suchen, das frische Sediment eines unveränderten Harns be- 
obachten zu Icdnnen. Die Formbestandteile erleiden durch die Centrifoge 
kaum einen Schaden. Man bekommt hier und da mit der Ceii tri fuge 
kein Sediment, trotzdem ein solches vorhanden ist; namentlich die 
Bakterien werden nur unvollkommen ausgeschleudert. In solchen Fällen 
empfiehlt es sich, vorau>;gesctzt, diuss der Harn nicht eiweisshaltig ist, 
nach S t r a s s b u r g e r I rinon Teil Harn mit zwei Teilen Alkohol zu 
verset/.en, um die l Uissigkcit s{)e/:üisch leichter zu machen. 

Nach Winkler und Fischer*) soll in solchrn Harnen die Methode des 
Sedimentierens mit dem galvaoiaohen Strome gici !<• sultatc lief( i;n. Do-s Prinz^ 
besteht darin, daas in ein Hamgefäss die beiden Eisctipole einer elektrinehen Leitung 
eetaucht weiden; es bilden sioh dnioh Elokttrolyso im Harn Gas blasen, die das 
Sediment mit in die Höhe reiasen. Die trübe Sohamnschtchte an der Hamober- 
fläohe enthält das iSediment. 

Das Sediment wird vorn Boden des Gefässes auf einen Objekt- 
träger gebracht. Dies geschieht am bestm mit Hilfe <*iner Pipette, 
die mit dem Finger an ihr<n- weiten (»fftiung verschlossen, bis zur 
Sedimentschichte eingetaucht wird, worauf durch Lüften des Fingers 
etwas von dem Sediment eingesaugt und nach abermaligem Finger- 

Litten, Deutsche med. Wochenschr. S. 23. 1891. 
•) Stenbeck, Zeitschr. f. kün. Med. *0. 457. 181)2. 
') vStrassburgcr, Münch, med. Wochenschr. Xr. Ifj. 1(H)0. 
*) Winkler imd f isoher, Zentnlbl f. kiin. Med. 14. 1. 1893. 
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verschluss herausgehoben wird. Es kann auch die über dorn Sodimoiit 
stehende klare Flüssigkeit abgegossen, ein Sedinienttropfen auf den 
Objektträger gebracht und mit einem Deckglas zugedeckt werden. 

Für die Herstellung von Dauerpräparaten eines nicht organi- 
sierten Sedimentes eignet sich zum Luftabschluss die Umrandung dos 
Deckglases mit Asphaltlack, mit filyceringelatine oder mit der Farant- 
schen Gummilösung i). Weitaus hallbarere Präparate erhält man jedoch, 
wenn man einen Tropfen des Sedimentes auf einen Objektträger bringt, 
die Flüssigkeit etwas abdunsten lässt und den Rückstand mit einem 
Tropfen einer verflüssigten (llyceringelatine 2) verreibt. Ein Deckglas 
wird daraufgelegt und dessen Rand eventuell mit Glyceringelatine nochi 
umzogen. 

1. Harnsäure iiihI hariisaure Salze (Urate). 

(Tafel III. Fig. 1, Fig. 2, Fig. 4.) 

Vorkommen. Im sauren Ilarn beobachtet man nach dem Ent- 
leeren oder nach längerem Stehen einen allmählich sich absetzenden 
Niederschlag, der mit Vorliebe Faibstoffe des Harnes mitreisst und 
in der Regel gelblich-rot gefärbt ist. Der Niederschlag setzt sich im 
wesentlichen aus harnsauren Salzen zusammen, doch findet sich neben 
diesen auch Harnsäure vor. 

Dem Uratsedimcnt begegnet man in dem normalen sauren Harn 
nach reichlicher animalischer Kost. In grosserer Mengt» tritt er auf in 
konzentriertem Harn im Sommer. \>e\ Fieber, bei Diarrluie, bei Stau- 
ungen im Kreislauf «xler b<'i bestimmten Erkrankungen, wie bei Ix«ukämie, 
Üicht, Ix'i ausgedehnterem Zerfall von nucleinhaltigem (jewebc. 

Der im Harn erscheinende Ilarnsäurewerl setzl sich ans dem Werte 
der exogenen, durch die Nahrung zugefübrlen, und aus dem Wert 
der emlügenen, vom abgebauten K^irperci weiss ab/uleilenden Harnsäure 
zusannnen. 

11 i I d u n g. Die Lr».sli« hkeit der Harnsäure in Wasser ist sehr 
gerinu. Nach II 1 s und Faul-*i bisen sich 0.02ö<» g. nach K 1 e m p o r e r ' j 
0,027 g Harnsäure in einem Liter Was.scr bei l?*'. 

Im Harn stehen die Liisun^sbedingungen weitaus günstiger. Die 
Enslichkeil iler Ilarnsäiin' liänut hier au.^ser von der Konzentration 

') Dieses I'riiparat setzt sich zusammen aus (ilycerin. A<jua dest., einer go- 
sättifiteii wiisseriijeu l^ösun^ von Aci<iuni arsenicosuin aU und der halben Volum- 
menj^e ('Uiniiii anil>icnTii. 

-) Eine Misrhunt; von Ulycerin -f < Gelatine ;üi wird im Wasserbad aufgekocht 
und naeli dem Verflii'^siircri derselheii wieder /um F.rslarren gebracht. Vor dem 
(Gebrauch wird die gelatintlse Masse d)unh leichtes Erwärmen verflüssigt. 

^} Iiis u. Paul. Zeitschr. f. pliys. f'liem. :U. 1. l'.M)l. 

*) Klem|terer, N erliaudl d. Koiii^r. f. imi. Med. 20. 1902, 
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noch ab von der Temperatur, von der A c i d i t ä t des Harns und 
von der Anwesenheit bestimmter, zumeist kolloidaler 
Körper. 

In dem Harn, der unter «Icu gegelx-nen VcriKiltiiissen in einem, 
für Harnsäure bei 37^ konzentriertem Zustand ausgeschieden wird, 
genfigt der Abfall der Temperatur des Harns bis rar Zimmer* 
temperatur zum Aussedimentiereii der Harnsäure. Auch indirekt auf 
dem Wege der Einwirkung auf die anderen Hambestandteile, nament- 
lich die Phosphate, kann die Temperatur hierbei von Einfluss sein. 

DieAciditätdes Harns ist gegeben durch das Mengenverhältnis 

der doni zweifachsauren Phosphat angehörendoi Phosphorsäurc zu der 
Gesamtphosphorsfture (s. S. 143). Der Harnsäure gegenüber verhält sich 
das zweifacli saure Phosphat wie eine Säure, wirkt also fällend, das 
einfachsaure Piiosj)hat hingegen wirkt Itisend. Eine Verschit-bung jn 
dorn gegenseitigen Verluiltnis der Phospliate wird daher auf die Lös- 
lichkeit der Harnsäure niclit olme Einfluss bleiben. 

Solcbe Verscliicliungen erfolgen im Harn unter bekannten und 
zum Teil unbekiumten Verhältnissen. Jcnlenfalls wird sich zwischen 
den gelösten Harnbestandteilen: der Harnsäure, den Uraten und den 
Phosphaten ein Gleichgewichtszustand einstellen, dessen Änderung ein 
Aussedimentieren der einen oder der anderen Substanz zur Folge haben 
wird. Nach Pfeiffer i). Zerner kann aus einer neutralen Phosphat- 
lösung Harnsäure zur Ausscheidung gebracht werden durch Mononatrium- 
phosphat, wenn kein neutrales Phosphat im Überschuss vorhanden ist. 
Chlornatriuin, (\ilrium- uni] Mrignesiutns.il/.e. in den im Hani vorkom- 
menden Mengen, ändern an diesen Verhältnissen nichts. Im Harn hat 
Zerner auf (irund einer Reihe von (Untersuchungen ein bestimmtes 
Verhältnis zwischen neutralem Pliospliat und Harnsäure (= 1 : 0,35 — 0,4) 
als Verhältnis von Grenzwerten ge^mden, innerhalb welcher die Harn- 
säure in Lösung bleibt Es wird beeinflusst ron der Konzentration 
und von der Temperatur des Harnes. 

Nach Ritter 3) wird in einem kOnstUchen Gemisch die aus saurem 
hamsaurem Natron durch Mononatriumphosphat ausfallende Harnsäure 
durch Dinatriumphosphat in Lösung gehalten. Andererseits kommt dem 

Dinatriumphosphat eine aussalzende Wirkung zu. Ob die letztere auch 
im Harn zur Geltung kommt, ist nicht entschieden. Im künstlichen Ge- 
misch soll das .VussedimentitTcn durch die Anwesenheit von Harnstoff 
beeinflusst und der Vorgang des Aussalzens hintangchalten werden. 

») Pfeiffer, Vcrhandl. d. Kongr. f. inn. Med. 1888. 7. 331. 
*) Zerner, Wiener klin. Wooheaschr. 1893. S. 272. 
•) Ritter, Zeitaohr. f. BioL 1887. SC. 16& 
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Im normalen Harn findet sich ein grosser leil der Harnsäuro 
in physikalischer Lösung. Es kann dieser Teil bis 96 o/o der gesamten 
Harnsäure ausmachen (Klemperer). Die Frage, wie es möglich 
ist, dass der Harn so viel Harnsäure in übersättigter Lösung enthält, 
scheint sich dahin beantworten zu lassen, dass die Anwesenheit 
bestimmter Substanzr n, namentlich kolloidaler Sub- 
stanzen zur Löslichkeit desselben beiträgt. 

Aus eiweisshaltigem Harn fällt die Harnsäure weitaus schwerer 
ans; dieselbe Erschoiminir hat Klemperer nach Zusatz von Pepton 
zu einer Harnsüurelusung beobachtet. In den meisten Hamen tritt 
beim Abkühlen derselben ein Niederschlag von Quadriurat auf. Man 
erhalt aus einem Eiwcisshaiu nach Zoya^) durch Abkühlen kein 
Uratsediment Diese Beobachtung ist auch aus dem Grunde be- 
merkenswert, weil Eiweisskörper in ihrer sauren Eigenschaft oft zur 
Yeischiebung der Mengenverhältnisse von einfach« und zwei fa chsanren 
Phosphaten im Sinne einer Vennehrung der letzter«! führen. 

Das Ausfallen der Harnsäure wird nach Roberts^), Klem- 
perer durch die Anwesenheit der Harnfarbstoffe verzögert. Insbeson- 
dere beeinflusst der norniaJe Ihirnfarbstoff, das rrochrom, die Lös-, 
lichkpit di'V Harnsäure in ßünsti<j<'ni Sinne ( K 1 e ni j> e r c r^. R ü »1 c 1 -^j 
hat horvorgelioben, dass der Harnstuff die Harnsäure in Losurm halte, 
doch hat sich dies nach den Untersuchvuigen von H i s und Paul 
nicht bestätigt. Dagegen bilden Substanzen wie die Nukleinsäure und 
Formaldehyd mit der Harnsäure leicht lösliche Verbindungen. 

Aus Untersuchun^n von Lichtwitz ^) ergibt sich, dass der 
Menge und dem Auffceilungs^rad der Kolloide eine hervorragende RoUe 
im Lösungsv^rmögen vcm Harnsäure zukommt. 

Ausserdem können noch andere Umstände für das Aussedimentieren 
der Harnsäure in Betracht konnnen. Es sei hier nur an die Unter- 
suchungen Pfeiffers-') erinnert. Wird ein vorher durch ein ge- 
wöhnliches Filter filtrierter Harn noch durch ein sogen. Harnsäure- 
filter, d. i. ein Filter, auf dem sich reinkrystallisierte Harnsäure be- 
findet, durchgeschickt, so hält das letztere die im Harn gelöste Harn- 
säure zurück. Das Filtcat gibt nun, mit Salzsäure nach Heinz 
behandelt, keinen Hamsäureniederschlag mehr. Das Harnsäurefilter hat 
gleichzeitig um das Gewicht der früher im Harn gelösten Harnsäure 
zugenommen. £s ist hier die Ausscheidung der Harnsäure durch die 

1) Zoya, ^\rch. ital. dl clin. med. 32. 11. 1893. 

*) Roberts, On the ohemistry aod theiapeutios of Urio Aoid Giaval «ad 
Goat. London. 1892. 

ä) Rädel, Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 30. 469. 1892, 
*) Lichtwitz, Zeiteckr. f. phys. Chem. 64. 144. 1910. 
•) Pfeiffer, VechaadL f. inn. Med. S. 1886. 
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Harnsäiirekrystallo beschleunigt wordon, c]>enso wie das Aiiskrystalli- 
sieren einer Siil stanz aus der gesättigten Liisung durch eingclirachte 
voi-gebildete KrysLalle dieser Substanz beschleunigt wird. Aus dem- 
selben Prinzipe erklärte sich Pfeiffer die Bildung der Harnsäure- 
steine. Nach His^) lässt sich der in physikalischer Lösung im Harn 
befindliche Teil der Harnsäure durch Zusatz von fein verteilter Harn« 
säuie qnantitatir ansschüttehi. VerunreinigungeiL des Hains mit <»gani- 
sierton Bestandteilen beeinflussen die Sedimentbildung von Harn- 
säure nicht. 

Am Uratsodimcnt nimmt die Harnsäure einen grt»sseren oder ge- 
ringeren Anteil: dies regelt sich zum Teil auf Grund der II Ionen Kon- 
zentration des Harns. Je reicher der Harn an Il-Ionon ist, um so mehr 
Harnsäure und weniger harnsaure Salze wird das Sediment enthalten. 
Ritter hatin einer Reihe von normalen und pathologischen, insbesondere 
von Hamen Gichtkranker die Gesamtphosphorsäure, die Harnsäure und 
die Acidität des Harns nach Maly bestimmt Es stellte sich heraus, 
dass überall dort, wo die Harnsäure sich krystalHnisch absetzte, die 
Gesamtphosphorsäure zur Deckung des nachgewiesenen Säur^rades 
als Mononatriumphosphat nicht ausreichte. Es mussten noch andere 
saure Körper anwesend gewesen sein. Der Ausfall eines krystallinischen 
Harnsäure-Sedimentes erwies sich als eine Eigenschaft vorwiegend der 
prozentisch an Harnsäure ärmeren Harne, während in Harnen mit 
höherer Ilarnsäurekonzentratiou meist das amorphe Sedimentum lateritium 
auftrat. 

Nach den Untersuchungen von 0. Neubauer und von Erich 
Meyer') findet Sedimentierung von Harnsäure meist in solchen 
Hamen statt, bei denen Acidität, und zwar die „aktuelle", nidit so 

sehr die titrierbarc Acidität erhöht ist, z. B, in Harnen, deren 
H-IonengehaJt 2X10-öbis 2X 10"^ beträgt (gegenüber 2X10"^ in der 
Norm\ Doch müssen für das Ausfallen noch andere Faktoren in Be- 
traclit kommen. In einzelnen Fällen ninnnt, wie 1',. M <; y o r beoliacht^'te, 
nach dem Ausfallen der Harnsäure bei längerem Stehen die titrierbare 
Acidität und die H-Ionenkonzentration zu. 

Die Tierfachsauren hamsauren Salze (Quadriurate) sind in 
saurem Harn wenig beständig. Sie zerfallen in Biurate und Harnsäure, 
welch letztere sich an den Wänden absetzt Immerhin entfällt auf 
die hamsauren Salze der Hauptanteil des in saurem Harn ausgefallenen 
Sedimentes. Es besteht wesentlich aus Quadriurat. 

Das Auftreten desselben erklärt sich nach Huppert am ein- 
fochsten unter der Annahme, dass der von der Niere secernierte Harn 

») His, Therapie d. Gegenwart. S. 434. 1901. 

>) Verhandl. d. Kongr. t inn. Med. 88. 160, 102. 1011. 
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unmittelbar nach seiner Ausschdidiing Biurat enthält Als solches krystal- 
lisiert es, entsprechend seiner geringen Konzentration, nicht ans. Unter 

der Einwirkung des vorhandenen /,\v<Mfa(*ll^;aurcn Phosphates und der 
dadurch Ix'dingten schwachen Acidität wird gelöstes Biurat allmählich 
in das schwrer l'isliclio Qiiadritirat übcrpoführt. Dieser Prozoss schreitet 
so lange fort, bis mehr Ouadriurat gebildet wurde, als der Harn in 
Lösung halten kann, so dass ein Teil ausfällt. Durch stärkeres Abkiihh'n 
des Harns kaiin diese Niedcrschlagsbildung vermehrt werden und kann 
auch in solchen Hamen zustande kommen, in denen spontan kein Sedi- 
ment anigetreten war. NachtrSgliches Erwärmen auf KSrperlemperatar 
bringt jedoch das Uratsediment nidit wieder zur Lösui^;. Diese Tatsachef 
auf die Voit und Hofmann hingewiesen haben, erklärt sich aus 
der Eigenschaft des Quadriurates, schwerer löslich zu sein, als das 
Biurat, aus welchem es entstanden ist. 

In jüngster Zeit wurde von R. K o h 1 e r 2) der Beweis zu bringen 
gesucht, da.ss Quadriurate im eigontlirheii Siime des Wortes, d. h. übor- 
snnr(> Sal/.o der Ilarnsäiiro ni('bl cxistinon. Das Quadriurat ist narh 
ihm ein Gemisch von primärem ürat und Harnsäure im Verhältnis 1:1. 
Beim Eintragen von primären Phosphaten in übersättigte Biuratlösuug 
wird ebenfolls eine BGschung von Biuiat und Harnsäure gebildet 

Mit dem Auftreten des Uratsedimentes nimmt nach Voit und 
Hof mann die Acidität des Harns ab. Dies erklärt sich aus der 
Ausscheidung der dreifachsauren Urate aus dem Harn. 

Näheres siehe Kap. Harnsäure 1000 ff. 

D<'r Kohlcnsänrogohalt dos Harns kann unter verschiodonon Um- 
sländon w<'< bsrln. Ibiii koinnd nach Kleniperer^) eine Einwirkmig 
auf die Lösuii^svcrhältnisso dor Harns;iure und ihrer Salz«' iiisoFfm 
zu, als ein höherer Gehalt an Kohlensäure bei saurer Reaktion ein 
Ausfallen der Harnsäure, ein niederer Kohlensäuregehalt ein Sedimen- 
tieren der Urate erleichtert 

Eigenschaften. Die Grundform der Harnsäurekry stalle 
ist die rhombische Tafel. Durch Abstumpfen und Abrunden der stumpfen 
Ecken ent.steht die Wetzsteinform, durch Üherschichten der letzteren die 
Fass- und Tonnonform. Ein fzradliniger .\bscbliff der spitzen Ecken 
führt zur sorhssfitiacn Krystallfdrni. Stdtencr situl ilic Stäbchen, .\adeln, 
Diiiidibells ^^Hniilfllornn, <][<• Sanduhr-, Kamm-, Hosclten-, Sonnenblurnon- 
ftii inationen. Ein Hat nsaiucnicdersrhlag löst sich beim Erwärmen niciit, 
ebensowenig auf Säurezu.siitz, dagegen löst er sich in Alkalien. Er gibt 
die Mnrexidreaktion (siehe S. 1029). 

^) Voit und Uofmann, Zeitschr. f. analyt. Chem. 7. 397. 

*) Kohler, Zoitachr. t physioL Chem. 71. 360. 1011. 

*) Klemperer, Zeitaohr. L diät. n. pbys. Ther. ä. 48. lfX>l. 
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Mit Rücksicht auf die KrystaUionu können die seclisbei Ilgen Cystin tafeln 
und die oft wetzsteinförmigen XanthinkxystaUe zu Verweohsliuigen fOhrai. Die 
erst«ren Insm sioli in Salzsäure und in Ammoiuak» ebenso die letzteren und geben 
keine Murexuljirobe (siehe diese). 

Bei der Analyse der Niedersehl ilpe von harnsauren 
Salzen wurden alle im Harn vorkonuuendeii anorganischen Oasen ge- 
funden, wie Ammoniak, Natron, Kali, Kalk und Magnesia. 

Harnsaures Ammonium findet sich als einziges Urat im 
alkalischen Harn. Lägst sich diese Verbindung in frisch gelassenem 
Harn nachweisen, so deutet dies auf einen in der Harnblase bereits 
erfolgt<'n Z('rsetziings[)rozess. Als eigentliche Ursache wird das Bact 
ureae beschuld^t Ks kann jedoch vorkommen, dass neben dem 
Ammoniuinurat im alkalischen Harn auch Harnsäure-Krystallo und 
saures rral.s<'(liin('nt zu sehen sind. Diese Erscheinung ist so zu er- 
klären, dass in dorn ursprünglich sauren Harn sich die erwähnton Nieder- 
schläge ausgebildet haben und nachträglich trotz eingetretener ammo- 
niakalischcr Gärung noch erhalten blieben. Auf diese Weise kann man 
neboi den Stechapfel-, Hifllhen- und Morgenstemfonnen des Ammonium- 
nrates die Wetzsteinkrystalle der Harnsäure und amorphe Uratkörnchen 
beobachten. Das saure hamsaure Ammonium krystaUisiert oft in den 
abenteuerlichsten Formen. Neben den genannten Bildungen findet sich 
noch die Kugel-, die Hantelform (Dumbbell), seltener werden Nadein 
und Büschel gesehen. 

Die anderen Urate finden sich meist amorph als feine Kiirnchen 
in Streifen, in Haufen und moosartig; Krystallbildung des sauren harn- 
sauren Natron ist selten. Ein eigentümliches Sediment, welches vielleicht 
aus Calciumurat bestand, bat Del6pine^) manchmal neben Calcium- 
Oxalat auch bei Gicht beobachtet Es bildete selbst in heissem Wasser 
unlösliche, ferblose prismatische Krystalle, gab die Murexidreaktion 
und zersetzte sich in Salzsäure schwerer als das gewöhnliche ürat- 
Sediment Die Krystalle entstanden audi beim Behandeln von Harn- 
säure oder Uratsediment mit Kalkwasser oder hartem Wasser. 

Am bekanntesten sind die l'rate in der Erscheinung des Sedi- 
mentum lateritium, eines oft sehr reichlichen Sedimentes, das 
die verschiedensten Farbentöne juinehmen kann. .Man beobachtet alle 
Obei^änge von rosa-, fleisch- und ziegelrot, von gelb bis braun. Auch 
mit, dem normalen Harn fremden Farbstoffen beladen sich die Urat- 
niederschläge, so dass sie bisweilen blau, tiefbraun und grflnlich er- 
scheinen. 

Nach BenceJones enthalt das Se<limentmn lateritium mehr Ham- 
säuxe als durch das gl^chzeitig gefondeoe Alkali gebunden werden kann. 

») Del6pine, Journ. of Phys. 8. 2. 1887. 
ü eubauer- II uppert, Aualys« doN Harn« 11. Aull. 98 
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Die Farbe der schmutzig gelben Sediinerito rührt vom Uro- 
chrom und vom Urobilin lier, wovon das Urochrom chemiscli gebunden 
sein soll. Das llrobiliii lässt sich auswaschen. Die roten Sedimente 
enthalten Uroerythrin, welches sie an heisscn Amylalkohol abgeben ; ihre 
LGstiDg in hebsem Wasser zeigt das Uroerythrinspectmm. Natron- and 
Kalilauge yerwandelt ihre Farbe in Grün. Bei der Zersetzung der 
Sedimente (durch Wasser oder durch Säuren) bleiben die Farbstoffe 
an der entstehenden Harnsäure haften. Phenol entzieht den Urat- 
sedimenten keinen Farbstoff (K r a m ni ) l). 

Nach Garrod 2) haben nur Urochrom und Uroerythrin von den 
normalen Harnpignienten die Fähigkeit, die spontan auskryst;illisierend<»n 
Harnsäurekrystalle zu färben. Frobilin ist in ihaen nicht vorhanden. 

Der Farbstoff bestimmt weseiiUich ihre Form. 

Aus uroerythrinreichen I^iisungen (Harn) abgeschiedene Harnsäure bildet 
sartrote oder onmgefarbene, meist imregelmä^sig pmmatisohe, auch in Rosetten 
und Kreuzen angeordnete Krystallc; in Ma<s<» sflicn die Krystftlle schr'm rot aus. 
Die (Jrun(]farl>o der Wetzsteinfornion ist inuuer durcli dtia Urochrom betlmgt. Meist 
enthalten solche Krystalle, die sich spontan aohnaU ausseeohieden haben, auch Uro- 
eiythrin. liWsurocluromhaltigeKrystalle kommen vor, bloss uroerythrinlvah ige nicht. 

Die Krystalle aus bilirubinreichera Harn erscheinen in Masse rötUchbraun, 
einzeln orange, che aus biliverdinreichem Harn in Masse lederbraun, einzeln grün- 
lich; de büdejoi oft Rosetten prismatischer Krystalle. Die in Carbolham ent- 
standenen Krystalle sind tiefbratin und fast undurchsichüff, in Masse vollkommen 
schwarz. Blut und die Indigfarbstaffa beteiligeoi aioh niuit an dar Ffobimg der 
spontan entstandenen Harnsäure. 

Die mit Säuren ausgefilllte Hams&m» verdankt ihre rötliohbramie Farbe 
höchstwahnoheinlicli crosscntfils den .schwur/en Zersetzungsprodiditen des I'ro- 
ohroms (Utomelanin von Thudichum); manohmaL. sind sie, wie bereits Uelier 
beobaohtete, von Tndightoi und Indigrat gefirbt. 

Die Hamsäureinfarkte der Neugeborenen bestehen zumnst aus 
saurem hamsaurem Anmionium. Das Urat ist nach Flensburg') 
in eine hyaline Eiweissubstanz, wahrscheinlich euie mucinfihnliche Sub- 
stanz, eingelagert. 

Für die Diagnose des Sediments ist es wichtig, die Reaktion des 
Harns zu prüfen. Bei saurer Reaktion wird es sich, vorausgesetzt 
dass es nicht organisiertes Sediment ist, um ein Uratsediment hajideln. 
Beim Krwäriiit u bist es sich, el)enso bei Versetzen mit Alkali. Durch 
Säure wird daraus Harnsäure abgespalten. Wie die Harnsäure, so ^eben 
aucii ihre Salze die Alure.xidprobe (siehe S. 1021)/. Das luunsiiure Am- 
monium tritt nur in alkalisch reagierendem' imd ammoniakalisch riechen- 
dem Harn auf und ist durch smne Form gekennzeichnet; auch dieses 

Kramm, Deutsche iiir><]. \\'(.cli( iischr. S. 44. 1896. 
•) (Jarroil, Juurn. of l'alli. and iiacteriol. S. 100. Hef. Schuiidta 

Jahrb. 250. 180(i 

^}(\ Flensburg, Nord. med. Arkiv. 1894. Ref. Jahreeber. f. Tierohem. 

ü. Ö81. 18Ü3. 
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liefert bei der IJohandlung mit Säuren Harnsäure. Sämtliche bariisauren 
Salze entwickeln beim Cllühen Blausäure. 

Jedenfalls ergibt sich aus dem Gesagten, dass es unstiitthaft ist, 
ans der Reichlichkeit eines Harnsedimentes auf die absolute Menge der 
Harnsäure einen Sdiloss zu ziehen. Reines Uratsediment braucht daher, 
keine pathognomiache Bedeutung zu besitzen. Der vielfach fiUschlichen 
Annahme einer „harnsauren Diathese" sollte man erst dann n^er 
treten, wenn sich bei wiederholten Untersuchune;en sts'ts der gleiche 
Befund erheben lässt. Dasselbe gilt von der Gicht. Es ist eine unter 
Laien iiml auch Ar/.tcu vielfach verbreitete Aiiiiahinc. dass der I rin 
der Ciichtiker ein«; gro.ssori' Xcitiunc zur Absclioiilung von harnsauron 
Sedimenten zeigen solb', als der ^SOrmaler. Wenn num Ix'denkt, dass 
gerade bei der Gicht die Harnsäure im Urin eher vernündert ist, so 
ist daiavs berdts za erkennen, dass der einfache Nachweis speziell 
der Harnsäure im Sediment nahezu wertlos ist Direkt pathognomisch 
ist eigentlich nur eine HamsäureTerbindung — das hamsaure Ämmo- 
mak, allerdings nnr im frisch gelassenen Harn — , 

2. Phosphoi'saiire Salze. 

(Tafel III Fig. 4. Fig. 5. Fig. 6; Tafel IV Fig. 3 c.) 

Vorkommen und Bildung. Das Ausfallen eines S<(liiii<'iites 
von phosphorsauren Salzen im Harn hängt von mehreren Faktoren 
ab: 1. von der Konzentration der an Basen gebundenen Phosphor- 
sänie, 8. ¥on der Reaktion des Hains, 8. von dem Gehalt an 
Erdalkalien. 

1. Der grOsste Teil der roia den Nieren ausgeschiedenen phosphor« 
sauren Salze leitet sich von der Phosphorsäure ab, die durch die 
Nahrung zugeführt wird* Bei Zufuhr animalischer Nahrungsstoffe ge- 
schieht die .Vnfnahme vorwiegend in Form von organisch gebundenem 
Phosphor, iK'i vegistabilischer Kost vorwiegend in Fonii annrpanisclior 
Phosphorsalze. Die Resorption der Pliosphorverbindiingcn slt'lit sich 
weitaus günstiger, wo es sich um organischen Phosj>hor handelt. Die 
einmal resorbierten Phosphate gelangen beim Menschen und beim Fleisch- 
fresser zum grössten Teil im Harn zur Ausscheidung; auf die Nieren- 
ausscheidimg hat es bei diesen keinen Einfluss, ob ^riel oder wenig Kalk 
dem Organismas gereicht wuide (s. S. 166). Bei Herbivoren wird auch 
die subkutan eingeführte Phosphorsäurc in den Darm wieder ausge- 
schie<len und geht grösstenteils als Calciumpbospbat mit dem Kot ab. 
Durch kalkreiche Einfulir kann somit beim Menschen der Phosphor- 
gelialt des Harns horuuli'r^rlicii. 

Ganz verschwinden die Phospliate aus dem meuschlicben Harn 
auch im Hunger nicht. 
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2. WAhiend die Phosphorsäurekoazentration im Harn für das Aus- 
aedimentieieii d^r Phosphate mir unter gewissen Bedingungen in Betracht 
kommt» spielt die Reaktion des Harns hierbei unmittelbar eine wesent> 
liehe Rolle. Beim Obergang aus der sauren in die alkalische Reaktion 
beobachtet man ein Ausfallen von Phosphaten. Die Reaktionsändorung 
kann vor sich gehen als Foigezustand einer Vermehrung <ier Basen, 
dor Alkalion, dos Ammoniaks, oder im Zusammenhanüj mit einer Ver- 
niiinl<'i um; der SäutTimii; des Harns. Krstere Rrs« ht inunc l)ool)achtot 
man ^'-Irgentlich von Zersot/.ungon. liit- im Harn vor sich licluMi, und 
bei Einfuhr von Naiiiungsmitleln, die reich sind an kohlensauren und 
pflanzensauren Alkalien sowie an Alkali-Albuminalen. Die zweite Er- 
scheinung ist von den Salzsäure-Sekretionsveriiältnissen des Magens 
abhängig. 

Infolge dieser Reaktionsschwankungen wird oft schon beim Harn- 
lassen ein trüber Urin Ix'obachtet. Ziuneist ist der Morgenharn klar, 
während er nach oinor Mahi/oit intensiv getrübt sein k;mn. Da die 
Trübuiu! im Wfsfiitli( Ik'ii aus l'liosjihaten liosteht, so hat man in 
solflifti Källeu \ on ciiuT .,1* h o s ji h a t u r i e" gesiiroelK-n. Dii- (Jcsamt- 
phuspliorsäurerjienge ist im allgemeirwii bei der l'liosphaturie nicht 
vermehrt. Dies gilt so ziemlich von allen klinischen Formen der 
Phosphaturie, die genau untersucht wurden. Es handelt sich vielmehr 
um eine unter den genannten Umstanden erfolgte Umsetzung von 
gelösten sauren Phosphaten in unlösliche einlachsaure oder normale 
phosphorsaure Salze. Diese Finsct/amg soll später noch eingehend er- 
örtert wenb'u. I'if bei Phosphaturie beobachteten Niederschlags- 
bilduiig< n iH'stt h( 11 fast durchwegs aus phosphorsaurem Kalk und 
phosplioisaurtT Magth-sia. 

Für die Falle, wo der Phoaphatausfall imtcr dem £in£ius8 der vermehrten 
Alkalittonohddmig erfolgt, hat H. Leo^) die Beseiehmang „Alkalinurie** vorge- 
schlagen, bei verringerter Sänrcahgabe in den Uam vmd. nach Neuberg*) boooor 

vun einer ..Anacidurie"" gi-sproclu n. ' 

3. Schliesslich führt auch eine Vermehrung der Ausscheidung an 
Kalk und Magnesia im Harn zur Phosphaturie (J. S e u d t n e r 3), K. 
Panck^), F. Soetbeer«), L. Tobler^)) (s. S. 166). Dies kann eine 
kalk- und magnesiareiche Nahrung oder eine Anomalie im Kalk- und 
Magnesiastoffwechsel zur Ursache haben. Es verdient hervorgehoben 
zu werden, dass die Erdalkalien sehr stark vermehrt sein können, ohne 

1) H. Leo, Deutsch. Aroh. f. Um. Med. 7S. 606. 1902. 

2) C. Xeuber^. Die Pliosphatnrie. T. Noordens Handb. d. Path. d. Stoff- 
wechselte. 2. Aufl. 2. öUl. 1907. 

*) J. Sendtner, Mfinoh. med. Woehenaohr. S. 671. 1888. 
«) R. Panck. .btiin^lior. f. üerchemie 80. 772. 1900. - F. Soetbeer, 
Jahrb. f. Kiaderheilk. ö». 1. i*JU2. 

*) IbTobler, Aroh. f. ezp. Path. n. Pharm. 62. 116. 1905. 
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dass alle im Ham vorrätige Pho.s[)liorsäure in Form der schwerlöslichen 
Kalk- und Magnesiaphosphate gebunden sein niuss. 

Gelegentlich kann man die IJoobachtung niarhen, dass ein hei 
der Entleerung leicht trüber Harn nach dem zVbfall zur Zimmerteniporatur 
sich wieder aufhellt. Ausserdem ist es eine bekannte Erscheinung, dass 
in vielen Hamen beim Kochen derselben eine Trübung von Phosphaten 
entsteht, die beim Erkalten der Flüssigkeit sehr oft wieder verschwindet 
(Stokvisi), Stein«), Salkowski»), de Jager«), Nichols«), 
H. Malfatti«) n. a.). 

Die Erklärung dieser Erscheinung steht in inniger Beziehung mit 

der Frage der Umsetzung des gelösten in das ungelöste Phosphat im 

Urin überhaupt, daher wird hier näher darauf (nngogangen. 

Die Tatsache, dass Phosphate in der Wärme ausfalleu und sich in der Kälte 
wieder lösen, wurde auf TBlwmiedenein Wege zu erklären versucht. Für die FlUto, 

wo die in dc-r Hit/p aufgetrct<'np Trübung nicht wieder verschwindet, fanden Stein, 
Nie hole als eintaciiste Erklärung die Annahme, dass die Erdphosphato durch 
Kohlensäure in Losung erhalten werden. In der Wärrae werde diese au.sgetrieben, was 
eine Venninderung der Acidität zur Folge habe, die wieder ein Ausfallen von Phos- 
phaten nach sich ziehe. Xiehol.s fand auch che AciiHtät nachträgUch herabgesetzt. 

Mit die.ser Erklärung könnte man sich zufrieden geben, wenn man nicht oft 
(Gelegenheit hätte, zu beobachten, dass sich die Triiliung beim Erkalten wieder 
aufhellt. Das Austreiben der Kohlensiiiue kann hier nicht erklärend heran- 
gecogen werden. 

Nach Ott') erfolgt beim Erwärmen eine Änderung der ohemischen Natur 
der phosphorsauren Erdalkalisalze. Er nimmt an, dass aas leicht lösliche Mono- 
calciumpho-sphat in der Wärme zu freier Pliosphorsäure imd zu .schwerer lösUchem 
Dioaloiumphosphat, oder dass das Dicalciiun- leep. Dimagnesiumphosphat zu 
nnlösliohea Triphosphaten und m Monophosphaten tungesetzt werde. JDie ent- 
qpreoheiule Fcmnel wäre folgende: 

CaH^ (PO,), = H3 PO^ + CaHPO, und 
4CaHP04 = CaH,(PO^)3 + Ca3(P04),. 
Diese U msetzoiigsptoiease kSnoen m<>glicherweise im Harn eine Rolle spielen. 
Ihre übertratriinp; auf den gegebenen Fall ersc-heint unwabi-seheinlich, weil die 
Umsetzung iiiclit reversibel gedacht werden kaim. ÜbertUe.s führt Xichols an, 
daas auf Grund der Fonnri die Reaktion des Harns nach dem Kochen eine Steige» 
rang der Acidität zeigen müsste, was in Wirklichkeit nicht der Fall ist. 

De Jager führt das in der Wärme auftretende Sediment auf die iVnwescn- 
heit von cinfachsaurem Phoaphat zurück. Nach ihm läs.st sich der Niederschlag 
in jedem Ham hervorrufen» wenn man vorher Na^tifO« zugesetzt hat. Der Nieder- 
Bohlag, der beim Kochen des Urins atiftritt, ist aiusohlieaslieh aus Mg- und Ca- 
Phospliaten zusammengesetzt. Miiirnesiuinpliosphat ist l>esser lösUch als CSalotuni* 
phoepliat, daher findet man oft nur das letztere ISalz im Niederschlag. 

Malfatti gibt einen Verauoh an, der leioht m wiederholea ist und ein Lioht 
auf diese oigentümliohe Ersoheinung wirft. Na^HPO« wird in Waaser griOst, ao 



Stokvis, Jahresber. d. Tierohem. 18. 104. 188S. 

«) Stein. Arch. f. kUn. Med. 18. 207. 1876. 
») 8alkon.ski, Zeitschr. f. phys. Chem. 7. 119. 1882/83. 
*) De Jager, Zeitschr. f. phys. Cliem. 55. 481.190S. 
^) Xieliols, New York med. Reoord. 62. 618. 1897. Ref. Schmidts Jahrb. 
S. 257. 1SU8. 

•) H. Malfatti, Beitr. z. ehem. Phys. u. Path. 8 472. 1908.. 
Ott, Zeitschr. f. phys. Chem. 10.* 1. 1886. 
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dass die Lösung mit Phenolphthalein elx?n rot geförbt wird. Wird diese Prob© 
erwärmt, so tritt eine intensive Rotfärhung auf, die beim Erkalten wieder ab- 
biaast. Dieser Versuch mit reinem Waaaer nlua einem Tropfen Lauge angestellt, 
ceigt das Fbäoomen nicht. Dies spricht dafOr, dass keine stibrleen» Tonisatiofi 
des Phenolphthalfin durcli die Erwärmung .stattgefunden hat. somUrn flass die 
Alkalitätastei^rung in einer Veränderuiu dos Phosphorsalzes selbst gelegen sein 
mufls. DieseVeiftndenmg geht in der K&lte wieder snrnck, wodoroh auch die 
Alkalitftt wieder abnimmt. 

Es l&sst sich nun wohl denken, dass in einer Flüssigkeit, die wie der Uam 
Kalksalze enthilt, welche infolge mnes geeigneten Verlulßnisses -von sauren und 
neutralen Phosphaten noch in I.äsimg gehalten worden , die Kalksalze ausfallen 
resp. wieder in Lösung sehen, je nachdem das Na^HPO^, dessen Anwesen iieit vorauB- 
geeetst werden mnas, nch Tenadert, d. h. handelt sieh am ein mit der Tempe* 
ratur (und der Konzentration) verschiebharcs clu-mischos CJIoichgowicht. Setzt 
man zu einem solchen Harn Spuren von Chlorcalcium oder von einfachsaurem 
Natriumphosphat zu, verändert man also dieses ('leichgewiohtSTerhältnis, so 
beobachtet man an Stelle der frühen>n Trül)ung eint: Ausflockung beim Kftwhffl 
und gleichzeitig, dasa der Niodorächlag sich nicht wieder löst. 

Von manchen Ärzten wiid & Ursache der Phosphaturie auch in 
den Dann verlegt, indem im Dann die Umarbeitung des Nahrungs* 
kalkes eine grosse Rolle spielt {Chiari)^). Für (andere Fälle wird auch 

eine Störung dor inneren Sekretion beschuldigt. P. F. Richter*) 
denkt an den Wegfall von Substanzen, die sonst eine Lösung der 
Kalksal/.c herbeiführen. Ähnliche Ansrhniningon vertiitt auch L ä m p e ). 

E i g c n s c Ii a f t e n. Die Piiospliorsüiire des normalen Harns ist 
gebunden an Alkalien, an Kalk und Magnesia, in Spuren findet sich 
auch organische Phosphorsäure. Das Phosphatsedimcnt setzt sich aus 
einfachsauren und normalen Phosphate der alkalischen Erden zu- 
sammen. Diese finden sich als amorphe Massm oder krystallidert vor. 

Das amorphe Sediment ist meist weissgrau, milchig und macht 
in der Farbe oft den Eindruck von Eiter. Der Gedanke an eine Cystitis 
wird uoch mehr gestärkt, da die Entleerung des trüben, dicken Harnes 
auch mit lebhaften Schmerzen verbunden sein kann. Mikroskopisch 
sieht man feine, regellos beisaniiiKni !i('i;('n<h' Körnchen; sie sind im 
Durchschnitt grösser als die des Sediiuentum lateritium und auch nicht 
gefärbt. 

Von Krystallelementen kommen vor : 1. die des T r i m a g n e s i u m - 
Phosphates, 8. des Ammonium-Magnesium-Phosphates, 
auch Tripelphosphat genannt und 3. des Dicaiciumphos» 
phates. 

Die Krystalle der basisch phosphorsauren Magnesia, 

zum erstenmal von Ii o b i n und V o r d e i 1 ■*), später von S t c i n^) 
abgebildet und beschrieben, sind längliche, staxk iichtbrechende rhom- 

1) (MiiT^iT Arrh. f. r\[K Path. Rl. ß.-). 1911. 

P. F. Rieht IT. L'tologi'Mkungnss. Wien 1910. 

Lampe, Inaup.-Dissi-rt. Jrna l'.UO. 
*) Kol) in und V erdeil zit. nach Sie in. 
') Stein, Arch. f. kün. Med. 18. 207. 1870. 
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bische Tafeln, ziemlich schmal, wo nicht zwei mit den Längskanten 
zusanunengelagert sind (s. Taf. II, Fig. 3 c). Die Ränder tmd Flächen mhm 
oft wie angefressen diagrinartig ans. Diese Verlndenmg beobachtet 
man anch an kfinstlich beigestellten Magnesiiimphosphafkrystallen nach 

Zusatz einer Lösung von kolilensaurem Ammonium zu Ham. 

Von den Formen des schwefelsauren Kalks unterscheiden sie sich 
durch ihre Anordnung, indem sie keine Rosetten bilden. Damit diese 
selten zu bfohachtcnflen Krystallc sich ausbilden, muss dor Harn alka- 
lisch werden, ohne jedoch in ammoniakalische Gärung übergegangen 
zu sein, 

1. Die Krystalle der normalen phosphorsanren Mag- 
nesia, zum erstenmal von Robin nnd VerdeiH), später von 
Stein abgebildet nnd beschrieben, sind längliche, stark lichtbrechende 
rhombische TaJfeln, ziemlich schmal; wo sich nicht zwei mit den Längs- 

k.niten berühren, sehen sie wie angefressen oder chagrinartig aus. Stein 
hat Magnosiumphosphatkrystalle im Harn bei Magenonvoiterung und 
Im'I starkem Erbrechen saurer Abissen beobachtet, Venables-) nach 
dem (iebrauch von kohleiis<iurer Magnesia nnd sciiwefels;iurem >Jativ)n. 

2. Tritt ammoniakalische (iärnng im llani ein, so erscheinen die 
bekannten Sargdeckelformeu der Tripelphosphat-Kry stalle. 
Man findet diese auch bei schwachsanrer und amphoterer Reaktion, 
wenn der Ham konzentriert ist nnd genügend Ammoniumsalze enthält 
Sie erreichen zuweilen beträchtliche GrOsse, so dass sie als glitzernde 
Punkte makroskopisch sichtbar werden. W e i s k e 3) fand bis 9 mm 
grosse Krystalle. Neben diesen rhombisch-prismatischen Formen trifft 
man zuweilen weniger regelmässig gebildete Krystalle von Tripelphosphat 
an, von dcnr'n einzelne selt<'nere Formen eine Älmlichkcit mit «nncm 
Farnkrautwi'del besitzen. Diese können künstlich aus normalem Harn 
durch Zufiiesscnlasscn von Annnoniak unter ein Deckglaspräparat dar- 
gestellt werden. Phosphaturie bei alkalischer Reaktion des Harnes 
erwähnt Posner ^) als häufige B^leiterscheinung bei entzündlichen 
Erkrankungen der Prostata. 

Eine besondere Krvstallforni d<T phosphorsanren Ammon-Maffnesia als 
Doppelbüsohei von bei>underer Urüäse hat Richartz^) in einem alkalischen, 
dunh Fhosphfttoiederadü&ge getrübten Ham beobachtet. 

8. Die Krystalle des Dicalcium-Phosphates sind keine allzu 

selten zu beobachtende Erscheinung. Es wirden mannigfaltige Formen 
beschrieben, teils Garben- und Fächerforni, teils llosetten, die sich 
aus spitz zulaufenden Prismen zusanunensetzeu. Die Reaktion des Harns 

^) Robin und Verdi il zit. niiHi Stein. 

') Hob. Venables, Med. Times and Uaz. May. IMS. 

*) H. Weiske, Ber. d. ehem. Ges. IC 63. 1888. 

*) Pusn. r. AUm. At.li indl. 3. H. ft 7. KU '2. 

*) U. Kichartz, Zeutralbl. f. imi. Med. 1907. S. 153. 
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ist amphoter oder schwachsauer, kann auch schwachalkalisch sein 
(Mdrner)!). Das Dicalciiim-Fhosphat löst sich schlecht in reinem 
Wasser (nach Iförner ca. 0,2 g krystallisiertes Salz in einem Liter 

Wasser), besser bei Anwesenheit von Neutralsalz. Im normalen Harn 
können bis 0,4 g des phosphorsauren Kalksalzes gelöst sein. Diese über- 
sättigte Liisung crkl.ärt sich aus der Anwesenheit von ClXa und anderer- 
seits von saurem Alkali-Phosphat. Dahor ergiht sich als Voraussetzung 
für das Aussediuientiercn des Dicalciunisalz«-« die Eigenschaft des Harns, 
nicht grössere Mengen Koclisalz zu enthalten. Nach Mörner^j lässt 
sich in jedem Harn das Anstellen von Dicaldom^Phiisphat demonstrieren, 
wenn man zn 100 ccm frischen, nicht alkalischen Harn 3 ccm Anilin 
and 20 ccm Alkohol (90 o/») zusetzt. Wenn die Krystallbildung aus- 
bleibt, so hilft Zusatz von CaClo- Neben Krystallcn beobachtet man 
auch Schollen mit unregelmässigen Kanten, namentlich in der an der 
Hamoberfläche häufig sich bildenden Haut. 

Die PhosphatniiMlorschläge zeigen aüo ein charakteristisrhrs .Mcik- 
mal, dass sie boi Zusatz von Essigsäure si* h aufh'isen. Dadurch unter- 
scheidet sich die Phosphattrübung, die man beim Kochen des Harns 
erhält, von der Eiweisstrübun^ beim Kochen eines albuminhaltigen 
Harnes. Die Reaktion ist im allgemeinen alkalisch oder amphoter, nicht 
sauer. In jedem normalen Harn llsst sich durch Zusatz von Alkalihydrat 
oder Sodalösung bis zur deutlseh alkalischen Reaktion ein Phosphat- 
niederschlag erzeugen. Mikrochemisch verhalten sich nach Stein die 
drei obengenannten krystallisierten Phosphatsalze einer 20 o/o igen wäs- 
serigen Lösung von Ammoniumcarbonat gegenülx'r verschieden. Die 
Tripelpliosphat-Krystalle hleilK>n ziemlich unverändert. Die glatten 
Krystallfläclicn werden höchstens etwas matt. Dagegen verändern sich 
die Magncsiumkrystallc sofort. Die Tafeln sehen oberflächlich wie augc- 
haudit, die Ränder wie angefressen aus; Veränderungen, die auf 
beginnende Umwandlung des Salzes in Tripelphosphat beruhen. Nach 
48 Stunden schiessen daneben zahlreiche kleine Tripelphosphat^Krystalle 
auf. Bei Verweilen des Dicalciumphosphates in der Flüssigkeit bemerkt 
man nach einigen Stunden das Auftreten von Häufchen kleiner eckiger 
Krystalle von Calciumcarbonat 

3. OxalSfiurei' Kalk. 

(Taf. III. Fig. i, Fig. 3.) 

Vorkommen. lUdativ liaufm finden sich im Hariisediment vor- 
ein/elte Kry.^talle von oxalsHiir<'m Kalk. Das Auftreten hat keine be- 
sondere piUhognomische Dedeutung. Oxalsauier KaJk wird auch von 

>) Mörner, Zeitachr. f. phys. Ghemie. SS, 440. 1900. 
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volikommea gesunden Menschen ausgeschieden, auffallend reichlich nach 
stärkerem Teegeanss md, ivie LQthje beobachtet hat, bei Leuten 
während einer Salicyl-Tbecapie. FQr bestimmte Erkrankungen ist es 
nicht charakteristisch. Das vermehrte Auftreten der Oxalatkrystalle lässt 
keinen Rückschluss auf die gesamte, im Harn ausgeschiedene Ozal- 
säure zu. Trotz chemisch nachgewiesener Vormohning der Oxalsäuren 
Salze im Harn kiinnen mikroskopisch im Sediment die Oxalatkrystalle 
fehlen. Die VorbedincuriRen für da5? Ausfallen derselben sind ausser in 
der Oxalsäurekonzentration noch in anderen Faktoren gelegen. 

Für die Menge der ausKeschicilenen Oxalsäiiro. sind nel)en dem 
Oxalsäuregehalt der Nahrung auch Vorgänge innerhalb des Körpers 
verantwortlich. Auch der hungernde Organismus scheidet geringe .Mengen 
von Oxalsäure aus (Lüthje^), Klemperer und Tritschler^)). 
Dementsprechend hat man der alimentären eine endogene Oxalsäure 
gegenübergestellt Der grösste Teil der Oxalsäure bei Mensch und Tier 
stammt von der Pflanzcnnahrung. Hier handelt es sich um präfor- 
mierte Oxalsäure, deren Ausscheidung im Harn zunächst von den Re- 
sorptionsverhältnissen abhängt. VolkssUinnnf mit vorwiegender Pflanzen- 
naiirnng zeigen sehr hänfig die Erscheinung des Oxalatsedinients im 
Harn und der Ü.xalatsteine (Durkitt) 3). Andererseits dürfte auch 
Fleischnahrung von Einfluss sein. Als Oxalsäurebildner sind unter 
anderem die Gelatine (Lommel^), Stra.domsky Mohr und 
Salomen^)), GlycocoU und Kreaün (Klemperer und Tritsch- 
lerX Nukleine (Lommel» Rosenquist^)) erkannt worden. 

Die Erscheinung der Oxalatkrystalle im frischen Sediment ver> 
dient namentlich mit Rücksicht auf die Möglichkeit der Bildung von 
Oxalatkonkrementen innerhalb der Harnwege eine Anfni<!rksamkeit. 

Das Oxalsiiuresedinient besteht zumeist aus oxalsaurem Kalk, sehr 
selten wird das leichtlösliciie .Magnesiumsalz angetroffen. Das Calcium- 
oxaiat ist im Wasser nicht löslich. Seine Löslichkeit im Harn wird be- 
dingt durch das saure pbosphorsaure Natron. Stark saure Reaktion be* 
gOnstigt die Lösung. Durch alle jene Vorgänge im Harn, die zu einer Ad- 
ditätsänderung desselben fähren, kann ein Ausfallen von oxalsaurem 
Kalk erfolgen. So, wenn es zu einer Bildung von Uratsediment kommt 
und zu einer Zunahme dw einfachsaurok Phosphate auf Kosten der zwd- 

>) Lüthje, DratMh. Aroh. f. klin. Med. 74. Heft 1 n. 2. 1902. 
») G. Klemperer und F. Trit.sehler, Zeitschr. f. klin. Med. 44. 337. 1902. 
Burkitt, Brit. med. Joum. 1909. April. Ke£. Ceutralbl. f. iniu Med. 
8> 8S4. 1909. 

*) Loramel. Deutsch. Anh. f. klin. M<m]. g:{. .lOO. 1899. 

N. Stradomaky, Vircliows Arch. 16a. 4U4. 1901. 
•) L. Mohr und H. Salomon, Beutsoh. Aroh. f. kUn. Mied. 1901. 70. 486. 
') RoHcnquist, nach 0. Minkowf^ki in huydooB Haiidb. d. Eroährangi- 
therapie u. Diätetik. 2. Auü. S. 307. 1904. 



Digitized by Google 



1566 



Falk-Eppinger, Sedinunto. 



fachsauren. Man fiadet dann im Uratsediment oft Krystalle von oxal- 
sauveni Kalk. Auch beim Abkfihleii des Harns kann dieadbe Erscheiniuig 
eintreten. 

Die Löslichkeit der Ozalatkrystalle soll femer dnrdi die Änwesen- 

heit von ^lagnesiasalzen beeinflusst werden (Rosini), Klemperer 
und Tritschler). Die letzteren Autoren fanden <als günstiges Ver- 
hältnis im Harn, damit oxalsaurer Kalk in Lösung bleibt, ein Verliältnis 
von CaO:MgU = 0,8 bis 1:1,2. Von Magnesia sollen mehr als 20 inti 
auf 100 ccm Harn entfallen. Damit stimmt die Erfahrungstatsache 
überein, dass langdauernde Gaben von Magnesiasalzen die Oxalat- 
krystalle zum Verschwinden bringen. 

Eigenschaften. Der oxalsaure Kalk erscheint im Harn di- 
morph. Man kennt das Auftreten von Krystallen, die dem tetragonalen 
System angehören. Es sind zumeist Oktaieder, deren Hauptachse meist 
ktürser ist als die Nebenachsen, so dass bei Besichtigung eines solchen 

Krystalles von oben die Oktaiederkanten deutlich wahrgenommen werden. 
Man hat das Bild eines Rechteckes mit zwei sich kreuzenden Diagonalen 
vor sich, das an ein Briefkuvort erinnert. Diese Krystallform ist un- 
gemein charakteristisch, so dass eine Verwechslunp kaum mutilich ist. 
Es finden sich diese Krystalle in grösseren und kleineren Exemplaron. 
Wenn die Oxalatkrystalle aus irgend <>inem Grunde in grösseren Mengen 
ausgeschieden werden — es wird dies in jenen Fällen beobachtet werden, 
wo die Vorbedingungen zu Steinbildung vorhanden sind — , so sieht man 
gewöhnlich nur kleine Krystallformen. Neben BrieflniTertformen machen 
sich hier sehr oft läng^ oder kürzere Prismen mit pyramidalen End- 
flächen bemerkbar (Formen, wie sie F e s o r und F r i e d b e r g e r 2) 
in Pferdeharnen aufgefunden haben) oder Doppelpyramiden mit mehr 
oder minder regelmässigem Aufbau. 

Dir dein tefraqonalen System zugehörigen Krystalle schliessen drei 
Mfdeküle Ki yst;illwassor ein. Sic unterscheiden sicli dadurch von der 
zwtüten Form, die ein Molekül Wasser enthält und dem mcmoklinen 
System angehört. Diese krystaUisieren in Gestalt von Plättchen. Für- 
bring e r 3) unterscheidet zwischen den Krystallen und deren Derivaten, 
die alle dem tetragonalen System angehören, einerseits, und den 
sphäroiden Formen andererseits. Die letzteren stellen platte, ovale oder 
kreisrunde Scheiben vor, die im Gentrum gmbenförmige Vertiefungen 
besitzen und von der Seite lietrachtet Hantel-, Risquit-, Sanduhrformen 
ähnlich sehen. Die Flächen dieser Gebilde zeigen meist eine feine, 

^) Rosin, Therap. d. Gegenwart. N. F. 4. 803. 1901. 

') Foscr und Fr ied heruor, Malvs .Tahrcsber. f. Ticrchoniie. S. 2.31. 1R74. 
3) P. Für bringer, Deutsch. Aroh. f. klin. Med. 1870. 16. 494 und 18. 143. 

1876. 
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radiäre Streifung; sie sind ebenfalls durchsichtig, lichtbrechend, nieist 
etwas gelblich gefärbt Zur iiildung dieser Krystallform kommt es, 
wenn der Ausfall der Oxalate aus konzentrierten wasserarmen Hamen 
«rfolgt, z. B. bei heftigen Diairhfien^ bei Nephiitis; bei Ozalsäurever- 
gütiing. 

Bei Icteros mit Gallenfarbstolfen im Harn sind die Krystalle leuch- 
tend grünlich-gelb gefärbt (Abb. TaJ. III, Fig. 3). 

Das krystallinische Ozalatsediment löst sich in organischen Säuren 

wie Essigsäure, Oxalsäure sehr schlecht, sehr gut dagegen in Mineral- 
säurcn (Salzsäure). Die iCrystalle sind unlöslich in Wasser, Ammoniak 
mid Alkohol, Äther. 

Nachweis. Mit Ausnahme der Briefkuvertformen können die 
übrigen Krystalliormen Anlass zu Verwechslungen geben. Gegenüber 
Verwechslungen mit Krystalleai von Tripelphospbat schützt eine ^be, 
wobei Essigs&ure zugesetzt wird. Letztere Krystalle lösen sich dann 
sofort Die Hantelformen der HamsänieierystaUe sind in SalzsSnre nicht 
löslich und geben überdies die Murexidprobe, die des kohlensauren 
Kalks lösen sich in Essigsäure unter Gasentwicklung. Bei Behandlung 
der Oxalatkrystalle mit Schwefelsäure fallen Gipskrystalle aus, hei Be- 
handlung mit Salzsäure bilden sich nachträglich grosse rhombische 
Tafeln, ein Doppelsalz von Chlorcalcium und oxaisaurem Kalk. 

4. Schwefelsanrer Kalk. 

(Tafel IV. Fig. 3 b.) 

Vorkommen. Schwefelsaurer Kalk bildet gelöst einen normalen 
Bestandteil des Harns. Allerdings findet er sich ge wohnlich in sehr 
geringen Klengen vor. Die Beobachtung, dass in den Rückständen nach 
Eindampfen von Hamen sich häufig Gipskrystalle vorfinden, kann nicht 
als Beweis dafür angesehen werden, dass in den betreffenden Fällen 
schwefelsaurer Kalk vorgebildet war. Vielmehr ist anzunehmen, dass 
sich dieses Salz dort sekundär durch Umsetzung aus anderen Ver- 
bindungen gebildet hat. Dagegen hat Fürbringer^) mit einwand- 
freier ^lethode unrl zwar mit Vermeidung von Hitze und von Eingriffen, 
die zur Bildung von Calciumsulfat hätten führen können, den Nach- 
weis erbracht, dass in. den meisten Hamen schwefelsaurer Kalk vor- 
handen ist. 

Zum spontanen Ausfall von Gipskrystallen im frischen Harn kommt 
es hingegen seifen. Es existieren in der Literatur nur sehr wenige 
Fälle mit dem Befund von typischen Krystallen im Hamsedimeni Es 
ist nicht ausgeschlossen, dass bei darauf gerichteter Aufmerksamkeit 

») P. Für bringer, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 20. Ö21. 1877. • 
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sich der liefund öfters wird eilu'hcu lassen. Fcser und Fried - 
bergeri) haben das Sediment bei kranken, mit Sulfaten behandelten 
Pferden, nicht dagegen bei ebenso gefütterten normalen Tieren be- 
obachtet Bei Menschen sind Gipskrystalle auch im normalen Harn 
gefunden worden (Valentiner)'). In Krankheitsfällen war eine Ab- 
hängigkeit Yon bestimmten Erkrankungen oder von einer bestimmten 
Diät nicht nachzuweisen. 

Bildung. Die Vorbedingungen, die zum Auskrystallisieren des 
Calciumsulfo,te8 führen, sind nicht völlig au^eklärt. Es sind allerdings 
Schwofelsäure uml Kalk in solchen H;irnen reichlich vorhanden (F ü r - 
h r i n j:; 0 r , \V o i n t f a u d i i, aber es <U'h{ fest, dass die I rsacln' 
des Sedimenfausfalles weder in vincr absoluten \ ermehrung der Schwefel- 
säure- noch der Kalkwcrle zu suchen ist. Die KrysUillausscheiilun^ 
wechselt bei ein und demselben Fall oft im Laufe von Tagen. Schwefel- 
säure- und Kalkbestimmnngen im sedimenthaltigen und sedimentfreien 
Harn haben zu dem Resultat geführt, dass die absoluten Mengen in den 
einzelnen Perioden nicht wesentlich verschieden waren. Auch die Kon- 
zentration an diesen Substanzen dürfte nach den Erfahrungen Für- 
bringers keine Rolle spielen. Der Chlor- und Phosphorgehalt zeigt 
ebenfalls koine P.esonderheiten. Dagegen sind die Alkalibason auffalb-nd 
vermindert, sowohl absolut als auch relativ; relativ im Verhältnis 
zum Chlor und zur Phosphorsäure. Es reichen die Werte der 
Summe von Natron und Kali nicht aus, um neben dem Chlor und der 
Pbospborsäure auch die vorhandene Schwefelsäure zu sättigen. In 
diesem Missverhältnis soll die vermehrte Salzhildung von schwefel- 
saurem Kalk und dessen Ausfall seine Erklärung finden (Fürbringer, 
Weintraud, Lapinski)^). Infolge der Armut an Alkali ist der 
Gipssedimentharn in der Regel stark sauer, der anf die zweifachsauien 
Salze entfallende Anteil der Phosphorsäure gross. 

Eigenschaften. Die Gipskrystalle fallen zum Teil schon in 
den Harnwegen aus und erscheinen im Ii iscbgelassenen Harn, oder 
sie krystallisieren bald nach der Entleerung mit di'iu Abküblon des 
Urin:- aus. Man findet in solchen Fällen einen volununusen weissen 
Bodensatz, fiist ausschliesslich nur aus Gipskrystallen bestehend. Die 
Menge desselben betrug in einigen untersuchten Fällen nach dem 
Rdnigen und Glühen 0,13 g bis 0,49 g pro die. 

Die Grundform des schwefelsauren Kalks ist das monokline Prisma. 
Die Krystalle sind farblos und erscheinen als einfech kontnrierte Nadeln, 

1) Feaer und Friedber^er, Jahrb. f. Tierehemie. S. 228. 1874. 
■) Vaientiner, Zentrall»!, f. med. Wissensch. 1. 913. 1863. 
*) Weintraud, Ciiaritc-Aouaiea. 20. 203. 189ä. 
*) BU Lapinski, Wien. Uin. Wooheoaohr. lt. 4fi. 1906. 
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oder als langgestreckte schmale Tafeln mit schnäg abschneidcnrlen Enden 
und in mannigfaltiger Anordnimg als Garben, Büscheij Rosetten, Drusen 
(s. Taf. IV, Fi^. 3 b). 

Sie sind unlöslich in Ammoniak, Alkohol, Schwefelsäure, Essig- 
säDie. Von SaLsaftare werden die Krystalle nur schwach anodiert, 
stärker ron Salpetersänre. Im Wasser sind sie schwer löslich. 

Nachweis. Die Gipskrystalle des Harns haben eine gewisse 
Ähnlichkeit mit den Prismen der Hippiusfture» mit den Büscheln des 
Tyrosin, mit den Nadeln und Rosetten des Dicalciumphosphates. Von 
den letzteren unterscheiden sie sich durch ihre ünlöslichkeit in Essig- 
säure, von der Hippiirsäure durch ihre ünlöslichkeit in Alkohol. Tyrosin 
löst sich in Ammoniak, Gips nicht. Bringt m.-m das (lipssodimont auf 
ein Filter, wäscht zunächst mit absolutem Alkohol und nachträglich mit 
Wasser so lange, bis Chlor und Phosphorsäure nicht mehr nachweisbar 
sind, so Ifisst sich bis zum Verschwinden des Sedimentes auf dem 
Filier in dem Waschwasser Schwefelsäure mit Chlorbarynm nachweisen; 
der hierbei entstehende Niederschlag ist in Salzsäure und in Salpeter- 
säure unlöslich. Ein Teil des Waschwassers mit Ammoniunkozalat ver- 
setzt scheidet cinon wolkig feinkörnigen Niederschlag von oxalsaurem 
Kalk aus; derselbe ist in Essiesänre unlöslich, in Salz- und Salpeter- 
säure löslich. Beim Glühen der Gipskrystalle auf Kohio mit Säure- 
zusatz ist Schwefelcalcium nachweisbar. * 

5. Kohlensaurer Kalk. 

(Taf. III. Fig. 5.) 

Vorkommen. Kohlensaurer Kalk findet sich im Harnsediment 
des Menschen nicht sehr häufig. Bei Pflanzenfressern ist er ein nor- 
maler Bestandteil. Eine gute Zusanuueustellung der nicht organisierten 
Sedimente im Harne gesunder Haustiere ist die von Zirker^). 

Bitdung. Er schddet sich meist in alkalischem Harn beim 
Stehen, desselben ans, indem Kohlensäure entweicht: aus dem in LOsui^ 
gewesenen doppdkohlensajuren Kalk wird das imlösliche Calcium- 
carbonat Xach Huppert hesteht auch die Möglichkeit der Bildung 
aus dem in Wasser leicht löslichen cari>amin8auren Kalk nach Zersetzung 
des letzteren. 

Zuweilen wurde ein Calciumcarbonat-Sediment auch in schwach- 
saurem Harn beohachtet. 

Eigenschaften. Der kohlensaure Kalk erscheint zumeist in Ge- 
meinschaft mit den Phosphaten, dem Calcium- und dem Tripelphosphat, 
in amorphem Zustand als grosskömige Massen. Kristallinisch tritt er 

^) Zirker, Inaug.-DisstTt. Uifsscn I91Ü. 
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in Form sclnvachßlänzcnflor, farbloser Kupeln auf, die meist ])aarweise 
als hanteiförmige Aggregate angetroffon werden (Dumbbellsj. 

Nachweis. Von den ähnlichen Gebilden des sauren harnsauren 
Amnioiiiaks lassen sich die kohleiisaureu K.ilkkrystalle gelegentlich da- 
durch uiitersclu'Kieii. dass die ersteren grosser und gefärlit sind: sicherer 
ist die Entscheidimg auf mikrochemischem Wege zu fällen : kohlensaurer 
Kalk löst sich bei Zusatz voa Essigsäure unter Gasentwickelung, saures 
hamsanres Ammoniak löst sich beim blossen Erwäimen. Ozalsajorer 
Kalk, der auch bisweilen in Hantelform anssedimentierf, ist in Essig- 
säure nicht löslich. 

6. Hippnrsänre. 

(Taf. rV. Fig. 3 a,) 

Vorkommen. Ilippursäure ist in gelöstem Zustand ein normaler 
Harn best and teil des Menschen. Nach Verfütterung von Benzoesäure, 
sowie anderer aromatischer Säuren, ebenso nach (ienuss benzoesäure- 
haltiger Früchte, wie Preisel- und Heidelbeeren, kommt es zu einer ver- 
mehrten Ausscheidung. Ein Aussedimentieren von Hippursäurekrystallen 
beobachtet man jedoch nur äusserst selten. Bei einzelnen Fällen von 
Leberkrankheiten, sowie bei Erkrankungen in den Tropen sind solche 
beschrieben worden. 

Eigenschaft Es handelt sich um wohlausgebildete Prismen 
oder Tafeln, dem rhombischen System angehörend (s. Taf. IV, Fig. 3 a). Vor 
Verwechslung mit Hamsäurekrystallen odor mit Gipskrystallen schätzt 

die leichte Löslichkeit der Hippursäiire in Wasser, die liöslichkeit in 
Essigäther und Alkohol. Die Murexidprobe fällt negativ aus. Hippur- 
säurekrystalle werden durch Essigsäure und Salzsäure nicht verändert 
in Ammoniak lösen sie sich. 

7. Cystin. 
(TftL IV. Fig, I.) 

Vorkommen und Bildung. Die Cyslinausscheidung in krystal* 
lisiertem Zustand ist eine im menschlichen Harn des ."ifteren beobachtete 
Erscheinung. Die Cystinkrystalle werden entweder mit dem frischen 
Harn entleert, woboi der H;irn ünil) fp'lasscu wird ; oder es bildet j^ich 
erst beim Stellen eine Trübung, die durch den Ausf;iJl von Cystin b^-dinpt 
ist. Geht das Auskrystallisieren des Cystins schon in der i»Iase vor 
sich, dann werden neben den isolierten Krystallformen auch grössere 
und kleinere Konkrementbildungen, aus reinem Cystin bestehend/ mit 
herausgeschwemmt 
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Es handelt sich um den Ausdruck einer Störung im Protoinstoff- 
wechsel, die chronis« h und oft familiär auftritt, und die in jedem Lebens- 
alter beobachtet wurde. 

Der Harn zeigt saure oder alkalische Reaktion ; ist er sauer, so kann 
neben den hexagonalen Cystintafeln im Sediment Haxnsäuie vnd oxal- 
saurer Kalk anftreten. Neben dem Cystinsediment bleibt Cystin in 
Lösung, ans der die Ausscheidung durch Zusats Ton Essigsäure ver« 
mehrt werden kann^). 

Der Harn mit grösseren Mengen Cystin ist gewöhnlidi hellgelb 
gefärbt und neigt zu alkalischer Zersetzung. In solchen Fällen werden 
die ( ystinkrystalle begleitet von einem reichlichen Sediment von £rd- 
pbosphatea. 

Eigenschaften. Cystin krystallisiert ziemlich charakteristisch; 
es sind dünne, sechsseitigie, mehr oder weniger regelmässige Tafeln, die 
keinen Farbstoff aufnehmen (s. Tal IV, Fig. 1). Die Tafeln der Harnsäure 
sind meist gelblich gefärbt und viel dicker. Zur mikroskopischen Differen- 
siemng ist die Löslichkeit der Cystinkrystalle in Ammoniak verwendbar, 
woraus das Cystin beim Verdunsten des Annnoniak oder durch Cber* 
schuss von Essigsaure wieder in schönen Tafeln auskrystallisiert. Das 
Cystinsediment löst sich auch im Gegensatz zu den Harnsäure tafeln in 
Salzsäure. Cystin ist in Wasser, in Äther und Alkohol nicht löslich. 

Auf ein sehr anschauliches Verfahren der mikrucheiiiischen Er- 
kennung des Cystins hat J. Mauthner-j liingewi('>soii. Im Prinzip 
handelt es sich um die Darstellung eines charakteristischen, krystallini- 
schen Kupfersalzes. Zu dem Zweck werden die gut gewaschenen Cystin« 
krystalle unter dem Deckglas mit einem Tropfen einer B a r f o e d sehen 
KnpiaraoetaUösung (siehe aiff S. 619) veraetzt und im Laufe der nächsten 
Minuten die eigentümliche Reakfiön beobachtet. Die scharfen Kanten 
der Cystinkrystalle werden unregelmässig, ersrli« in« ti wie aiigefressen, 
ein bläulicher Saum wird sichtbar, und sc}ilif-.sli< h srlnrssen gerade, 
stane Tadeln zu grossen schönen Büscheln gruppiert hervor. 

8. Xanthin. 

Vorkommen und Eigenschaften. In der älteren Literatur 
finden sich Angaben, denen zufolge Xanthinkrystalle im Hamsediment 

beobachtet wurden. Die Mitteilungen heben das (iemcinsamc hervor, 
dass diese Krystalle gelogentlich aufgetreten und bei der nächsten rnt<*r- 
suchmig schon verst hwunth^n waren. An ihrer Stelle wurden daim 
nur mehr Hamsäiirekryst^ille g<'sehen. 

1) Loewy und Xcubcri:, Ztitschr. {. phvf. Chem. 41. 338. 1904. 
. •) J. Mauthner, Zcitschr. f. üioi. 42. 176. 1901. 



Digitized by Google 



Palko£ppinger, Sedimenfee. 



Weiskei), der im liaiii eines leukämischen Scliafbockes ein aus 
Xanthin bestehendes Sediment beschrieb, fand dasselbe nach vier- bis 
fünftflgigem Stehen in Harnsäure verwandelt Donglas Maglacan') 
hatte in einem Fall von Hysterie ein Sediment beobachtet, wdches aus 
Erdphosphaten und Xanthin bestanden hal>en soll. Ähnlich fand 
Bence Jones im Harn eines 9 V2 jährigen Knaben mit den Erschei- 
nungen von Nierenstoinlv-olik und Cottereau^) in einem nnderon 
Falle Xanthin im Sediment. Die im Harn primär auftretenden Krystalle 
wurden von Bence Jones"^) wetzsteinäimlich und nach dem IJin- 
krystailisieren aus einer salzsauren Lösung als hexagonale Tafeln und 
schmale Stäbchen gezeichnet. Maclagan beschrieb die Krystalle als 
breite^ braungelbe durchsichtige Blätter mit scharfen Winkebi. 

Nachweis. Zur Identifizierung wurden die Löslichkeitsverhält- 
nisse herangezogen, namentlich die LdsUchkeit in Mineralsäuren, und 
ausserdem die sogenannte Xanthinreaktion mit Salpetersäure. Die 

salpetersaure Lösung der Xanthinkrystalle hinterlässt beim Abdampfen 
einen gelben Fleck. Der gelbe Rückstand löst sich in Natronlauge zu 
orangogelber Farlx^, die beim weiteren Abdampfen aui dem Wasser- 
bad in rot bis purpurrot umschlägt. 

Aus jüngerer Zeit findet sicli keine derartige Angabe mit dem 
Bofimd von Xantbinkrystallen im Harn. Wir wis.son. dass die Xanthin- 
bason in geringen Mengen im Harn gelöst vorkonnnen und dass sie 
unter Umständen darin vermelirt sein können. Aus Harnsteinen wurde 
gelegentlich Xanthin isoliwt 

9. Lencin nnd Tyrosin. 

(Tftfel IV. Fig. 1.) 

Vorkommen und Bildung. Auf diese beiden Aminosäuren 
ist man zuerst bei der Untersuchung des Haznaedimentes Leberkzanker 
aufioaerksam geworden. 

Im Verlaufe von akuten Phosphorvergiftungen, von schweren In- 
fektionserkrankungen, ausserdem bei Fällen von Cystinurie wurde im 
Harn Leucin und Tyrosin oft in grösserer Menge gelöst nachgewiesen, 

zui limentbildung kam es jedoch selten (H. Moreigne'^), Riess^), 
Abderhalden und Schittenhelm^)). 

M H. Weiske, Zeitsohr. f. BioL 11. 254. 1876. 

•) Diiofla.s Maplacan. Canstatts Jahresber. S. 48. 1851. 

') Cottcrcau, Canstatts Jahresber. S. 49. 1851. 

*) Bence Jones, Chem. Zentralbl. 847. 1868. 

») H. Moreipno, fompt. rend. soc. bi«.»]. 50. 1097 — i099. 

*) Riess, Realeucvklupüdlc von Kulenburg. 3. (Leberatrophie.) 

7) Abderhalden Sohittenhelm, Zettsohr. f . phya. Cawmie. 4(. 468. 190& 
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F r (' r i (■ h und S t ä d o I (M' * i hoobaclitotfn in diMn Hain "iiuT an 
akuter gell>er Leberatrophie leideiideu Frau, dass nach kurzem Sti In n 
sich ein grünhches-golbcs Sediment absetzte. Da-sselbc war krystalliuiscii 
und es konnte in demselben Leucin und Tyrosin durch die Analyse 
sichergestellt werden. 

G r e c o sah im Harn Leucinkrystalle bei zwei Fällen von Leber^ 

Thom. Kirkbride jnn. *) berichtet über den mikroskopischen 
Befund von Leucinkugcln, sowie von Tyrosinkrystalldrusen bei einem 
18 jährigen Mädchen mit Rotlauf und in einem Falle von Ostenmalacie. 

Moreigne sah in einem Harn, der reichlich Cystinkrystalle 
und ausserdem Krystallc von Tyrosin im Seilimcnt enthielt, tlic letzteren 
durch die Cystintafeln verdeckt, so dass eine mikroskopische Diagnose 
derselben mimöglich war. Nach Zusatz eines Trupfens Salzsäure konnte 
unter dem Mikroskop Terfolgt werden, wie sich das Cystin löste, 
während das Tyrosin als Doppelbüschel oder Sterne ton feinsten Nadeln 
zum Vorschein kam. 

Es handelt sich in allen diesen Fällen um Abweichungen von dorn 
normalen Ablauf des Eiweiss- und speziell des Aminosäurenstoffwechsels. 

Schöner und reichlicher als im spontanen Sediment werden die 
Leucin- und Tyrosinkrystalle zur Anschauung gebracht, wenn der Harn 
vorher auf einer (JhL-^phUte etwas abgedunstet wurde. 

•Die Tyrosinkrystalle scheiden sich früher aus als die Leucinkugeln, 
weil sie im Wasser schw«nr löslich und weU sie reichlicher vor- 
handen sind. 

Eigenschaften. Leucin bildet je nach dem Grade der Ver- 
unreinigung beim Ausfall verschieden geformte Gebilde. Im Harnsedi- 
ment \vird gewrihnlit h die Kugclform, seltener die von unregelmässigen 
Knollen beobachtet. Die Leucinkugeln sind gelblich bis braun gefärbt, 
zeigen eine konzentrische, oft auch eine radiäre Schichtung und er- 
scheinen dann als radiär gestreifte Kugehi, an denen oft »lOch ein 
Wimpel nsanm sichlbar ist (s. Taf. iV. Fig. 1). Sie finden sich zuweilen in 
Drusen angeordnet. Nicht zu verwechseln mit diesen Kugelformationcn, 
die zuweilen nur wenig gefärbt sind, sind die Fettkugeln, denen die 
eigenartige Schichtung fehlt, deren Band stark lichtbrechend ist, und 
die im Gegensatz zu den Leucinkugeln auf Zusatz ron Äther sofort 
verschwinden. Das häufig zu beobachtende saure harnsaure Ammonium 
bildet kleiiit-re Kugeln, denen ebenfalls die Streifung fehlt und die auf 
Salzsäure/usatz sich in Uarnsäurekrystalle umsetzen. Die Leucin- 

M Frerich und Städeler, Aroh. f. Anat. u. Phy.s. S. 47. 1866. 

») (ircco, Klin. med. ital. 3S. 230. 1899. 
3) Kirkbride, Zentrull.l. f. mn. Med. IS. 1057. 1897. 
Kaubaner-Uupport, Analyse des Hnrni. 11. Aufl. 99 
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krystalle sind in Äther nicht, in Alkohol schlecht löslich; reines Leucin 
löst sich in kaltem Wasser nur sehr wenig, sehr gut in Säuren und 
Alkalien. 

Ty rosin ist mikroskopisch charakterisiert durch feinste zu 
Doppclbüschcln, seltener zu Sternen angeordnete Nadeln, die einen 
zarten Seidonglan/, zeigen. Die Tyrosinbüschel sind durch eingelagertes 
Pigment oft Ii bis bräunlich gefäbt (Taf. IV, Fig. 1). Ähnliche, wenn 

auch niclit so zarte ßüschelforinoii können die Krystalle der Harnsäure 
und des neutralen phosphorsauren Kalkes bilden. Die Keiiktionen zur 
Differenzierung von diesen Körpern sind gelegentlich der Beschreibung 
derselben hervorgehoben. 

Die Tyrosinkrystalle sind nur in heissem Wa-sser löslich und un- 
löslich in Alkoliol und Äther, von Säuren und Alkaliliydraten werden 
sie leicht gelöst; werden einige Krystalle in heissem Walser gelöst 
und nach Zuaats einigw Trqpim Ton Millonachem Roagena erwärmV 
80 fbrbt sich die Flüssigkeit rosa bis rot 

10. Heteroalbomose. 

Es sind durch Kühne ^) und durch .Matthe 8*) Fälle bekannt 
geworden, aus denn Harn Iwim Stehen dessellK-n ein amorphes Sediment 
ausfiel, das gelöst die gewölinlichen Eiweissreaktionen gab, und dessen 
Koagulatioiisteniperatur und ander»» allt;emeitie Eigenschaften auf die 
Zugehörigkeit zu der Gruppe der Heteroaibuuiosen schliesseu Hessen. 

Eine vollständige ( ■borcinstimmung dieses Eiweisskörpers mit der 
Vordauungsheteroalbuinose fehlte jedoch. Matth es gab ihm wegen 
des von ihm nachgewiesenen Phosphorgehalles die Ijezeichnung Nukleo- 
albumose. Ein einziges Mal wurde dieser Körper in krystallisiertom 
ZustaJid im llarnsediiiieiit gefunden (Huppert)'^). Es w.ireii kärsliche 
Aggregate von Stecknadelkopfgrösse, unlöslich in kaltem und heissem 
Wasser, unlöslich in Alkohol, löslich in verdünnten Noutralsalzlösungen, 
femer in Säuren und in Lauge. Aus der Lösung wurde der Körper 
durch Salpetersäure sowie durch Essigsäure-Ferrocyankali gefällt und 
ging beim Erhitzen der Proben wieder in Lösung. Der Eiweisskörper 
fand sich bisher nur bei Männern entwed* ; < il Knochenerweichung 
(Kühne, Matthes) oder ohne sonstige i:.rkrankung (Huppert). 



n W. Küluio, Zrit-^.lir. f. Biol. 1SS3. 19. 2tH); 20. 40. 1884. 

*) M. Matthes, Vcrhaudl. d. 14. Kongr. f. inn. Med. S. 47G. 1896. 

*) Huppert, Zeitsohr. f. phys. Cheoi. 22. 001. 1897. 
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11. Cholesterin. 

aiM IV. ISg. 8.) 

Vorkommen. Cholesterin ist bekanntlich ein cheimsclier Be- 
standteil der Stromata der roten Blatkörperchen, femer der Leokocyten 
nnd der Epithelien. Es kommt nach Zerfall dieser Zellelemente zur 
fettigen Entartong nnd zum Freiwerden von Cholesterin. In nachweis* 
hexen Mengen wurde Cholesterin im Harn, lind zwar in Lösung, erst 
bei ausgedehntem Zellzerfall und bei Chyluric beobachtet (Lang- 
gaard^), Beneke^), Krusenstern^), Eggel^), Guareschi^). 

Sehr selten wurde das Cholesterin in krystallisiertem Zustand 
im Sediment gefunden. Es handelte sich fast durchwegs um Fälle von 
Harnstauung bei bestehender Kntziindung dor ITarnwege, wie die in 
grosser Menge aufgefundenen roten Blutzellen und die EitL'rk(>rperchen 
im Harn bewiesen. J^o fand v. J a k s c h 6) Cholesterintafclii hei l'ahes 
mit Cystilis, üliuski^j bei iN'ierensteinen, VV i 1 d b o 1 z bei spontaner 
Entleerung eines grossen, jahrelang geschlossen gewesenen Hydro- 
nephrosensackes. Nach Entleerung dieses Harnes bildete sich an der 
Oberfläche eine feine, schillemde Bäai, am Cholesterinkrystallen' be^ 
stellend; im Sediment fand sich eine grosse Menge von Krystall^ 
Ausserdem ist Cbolesteiin ein häufiger Bestandteil von Harnsteinen. 

Eigenschaften. Cholesterin krystallisiert in den bekannten 
rhombischen Tafeln mit rechtwinklig abgeeohnittenen Ecken nnd der oft 

treppenartigen Anlagerung der einzelnen Krystalle. Die Krystalle sind 
gut löslich in Äther, Benzol, Chloroform, in warmem Alkohol. Aus dem 
letzteren umkrystallisiert, erscheint das Cholostcrin in grossen Tafeln. 
Zugesetzte Schwefelsäure schmilzt die Krystalle ein, wobei si< h die 
Ränder carminrnt färben. Ein Tropfen wässeriger Jodlösung zugefügt, 
bewirkt einen Farbenumschlag ins Violette. Lust man einige Krystalle 
in Chloroform und setzt ein Paar Tropfen entsprechend verdfinnter 
(2H2SO3 IH^O) Schwefelsäure zu, so beobachtet man einen Farben- 
wechsel von Rot über Purpurrot bis zu Blau und Grün (Salko'wski« 
sehe Reaktion). (Bezüglich der übrigen Cholesterinproben siehe Kapitel 
„Cholesterin".) 

^) Languaard, Virchows Arch. 76. 546. 1879. 

*) Beneke, ot. bei Langaard. 

•) Krusr nstern. Viroliow^ .\roh. 6S. 410. 187& 

*) l^ggel, Arch. f. klin. Med. 4. 

*) Gnaresohi, Jahresber. f. Tierohemie. M. 680. 1894. 

•) V. Jak sc h, Klin. Diagn. 5. Aufl. 376. 

') Qlinfiki, K«f. Jahresber. f. Tierohemie. 88. 584. 1893. 

*) Wildbolz, KoivBBpaiidemEbl. d. Schweizer Ärzte. 84. 6. 1004. 

00* 
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12. Fett, Fettsänrenadeln und „Lipoide**. 

Vorkommen und Bildung. Fett findet sich im Harn entweder 
eingeschlossen in zelligen Elementen wie Lenoocyten und Epithelien, 
oder Hamcylindern auslagert» oder frei in Form mikroskopischer Tröpf- 
chen, die bei grösserem Fettgehalt zu makroskopisch sichtbaren Fett> 

tropfen konfhiioron. Zuweilen wurden ausgedehnte, auf der Oberfläche 
des Harns schwinirn(>nde Fettaugen beobachtet Ausserdem kommt Fett 
bei einer bestininiton Veränderung des Harns, die die Bezeichnung 
Chylurie (Mliallcii bat und neboti fb'm Fett durch Ei\vcissi:<'h:ilt 
charakterisiert ist, in einer haltbaren Emulsion vor. In dioscn Fällen 
sieht der Harn vollständig milchig getrübt aus und klärt sich erst nach 
Schütteln desselben mit alkoholfreiem Äther. 

Die Fettröpfchen nehmen ihren Ursprung zum Teil aus fettig de- 
generierten Zellen, zum Teil sollen sie auch direkt aus dem Blut 
rcsp. dem Nahrangsfett stammen (Winternitz Rossmann 
Schlossmann') u. a.). Namentlich unter den Verhältnissen chio- 
niseh parenchymatöser nepfaritischer Ftosesse soll die Niere fettdnich- 
lässig werden und der Verlust relativ hohe Grade 'erreichen. 

Nach dem Entleeren und Abkühlen des Harns »werden die Fett> 

tropfen bisweilen getrübt durch das Auftreten weisser Schüppchen, 
die im mikroskopischen Bild aus Krystalldrusen bestehen, die ihrer- • 
s<'its sich aus dichtstohonden, feinsten, leichtgekrüminten Nadeln zu- 
s;uium'iis('(/('ii (FbsteiniM. v. J ti k s c h ■'^'j fand \vie(h^rholt oadel- 
förmige Krystalle in Stornform angeordnet, die den Tyrosinkrystallcn 
sehr ähnlich waren, und den LösungsverhälLuissen nach wahrscheinlich 
Kalk- und Magnesiaseifen der höheren Fettsäuren vorstellten. 

Mau findet Fett im Harn hei Erkrankungen mit lettiger Entartung 
im harnbildenden und hamleitenden Apparat, so bei Nephritis, Pyelo- 
nephritis. Cystitis, bei Kachexien, bei Phosphorintoxikationen (von 
Jaksch^), Schütz^), Ermann ^)), ausserdem wird Fett als Emulsion 
feinster Trr»pfchen bei der trn]ii.schen parasitären und bei der heimischen 
Form der ("hylnrie nnuctndnMi. ("ohn-'i findet Frttharn als klinisches 
Frühsymptom des Uyperuephroms. Es wurde auch eine medikameatäre 

^) Winter&its, SitzungslKT. d. 21. Kongr. f. inn. Med. 

«) Rossmann, Ref. Zentralbl. f. d. me<l. Wissensch. 19. ö67. 1881. 

') Schiosamann. Zentralbl. f. inn. Med. 16. 189. 1895. 

*) Ebstein, Dt utsdi. .Arch. f. klin. Med. .1S79. 

') T. Jaksch, Klin. Diagnostik. 5. Aufl. 19i)l. 8. 373. 

•) V. Jaksch, Nothnagels Handh. I. Vergifimigen. 1892. 

') Srliiit/. Praic. pied. Wucht u<i Ii r. 1SS2. S. 322. 

>*) Ermann, Vierteljahmschr. f. gerichtl. Med. Neue Folge. 83. Ueft 1. 

•) Cohn, Zcitschr. f. Urologie 6. 202. 1912. 
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Form der Lipurie beobachtet. So sah Rossmanni) bei Hunden, 
Katzen und Kaninchen nach kleinen Dosen einer üieniulsion, die in 
die Bauchhöhle oder vorsichtig ins Blut eingeführt wurde, Übergang 
von Fetttröpfchen in den Harn, S c h 1 o s s m a n n -) l)eobachtf'tc bei 
einem jährigen Kind einen stark milchig getrübton Harn mit einer 
grossen Menge in kleinsten Tröpfchen angeordneten Fettes nach Dar- 
reichen von drei Löffel eines Gemisches von Ol. ricini und Ol. olivarum. 

Nachweis. Die Fetttröpfchen sind mikroskopisch an dem starken 
Lichtbrechungsvermögen und an gewissen Färbungs- und Lösungs- 
reaktionen zu erkennen. Mit Sudan färben sich die Fotttropfen leuchtend 
scharlachrot, mit einer 1 o/o igen Osmiumsäurelösung tiofschwarz. In 
Äther. Chloroform, Benzol sind sie gut löslich. Auf Papier gebracht, 




Fig. 50. 



hinterlassen sie einen Fettfleck. Mit fetthaltigem Harn, den man vorher 
in einem Reagenzgläschen eindampft, erhält man die Acroleinreaktion, 
d. i. Entwicklung von Dämpfen mit dem bekannten stechenden Geruch 
beim Erhitzen mit wler ohne Kaliumbisulfat. 

In der Zusammensetzung der im Harnsediment beobachteten Fett- 
kügelchen spielen neben dem gewöhnlichen Fett, den Triglyceriden, 
nach jüngsten Untersuchungen auch gewisse Fettstoffe eine Rolle, die 
unter der Bezeichnung Lipoide zusammengefa.*:st wurden. Im Gegen- 
satz zu dvn g«^wöhnli< lu'ii Ketttropfen zeigen nämlich einzelne Fett- 
trüpfchen, im Polarisationsmikroskop brlracbtct, ein anisotropes Ver- 
halten. Man bi'obachtet im Dunkelfebl helltMichti-nde Kügelchen mit 
einem dunklen Achsenkreuz (Kay s e r 1 i n g). Diese Dopj)elbrechuiigs- 

') Rossmann, Zentralbl. f. d. med. Wissensch. 188L 19. 567. 
«) Schlossmann, Zentralbl. f. inn. Med. 1895. 16. 189. 
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figuren erlangen aus dem Prostata soV rot Imim Manno (Posner), oder 
aiLs don Harinvo^on, vornehmlich aus den Nieren (Muiik)^) ins Harn- 
sedirnent. Eingcheiuh're rul<'rs"uch\ineen halx^n gelehrt, dass inslH-sondcrc 
die chronische IS'ephritis sich durch reichlichen Gehalt solcher Lipoid- 
fignnn auszadiiiet (Hnnk, Falk und v. Siebenrock)^). Sie 
finden sich hier entweder Zdlen oder Cylindem angelagert oder frei 
in der Flüssigkeit schwinunend. Zur Untersuchung auf diese doppel- 
brechenden Fettröpfchen eignen sich nur frische Harne. Aus diesen 
verschwinden die Gebilde, sobald die Harne einige Stund^i ge- 
standen sind. 

Es (liirftn sich l>ci diesen Lipoidküßelchon chemisch nicht um reine Rul>- 
stanzeu, 8ondeni um ein Gemenge von Fettstoffen handeln. Sowohl Choleftteriu- 
51s&uree8ter, als auch ein t ebrongonenge gibt die oben beMdttiebenen Vor- 
matatmen dar flüaaagen KrUtaUe. 

13. Pigmente. 

a) Indigblau, IndigroL 

(Tafel IV. Fig. 4.) 

Vorkommen und Bildung. Verfüttertes oder im Organismus 
t'rliililetcs Indn] wird in oxydierter Form als Indoxvl an Glykuronsäure 
gebunden oder als Ätherschwefelsäure aus dem Ort;anisuius durch den 
Harn hinausgeschafft. Es finden sich diese Kürjx-r in geringer Menge 
in jedem normalen Hani. Bei einer Reihe von Erkrankungeu, die mit 
Stagnation und Fäulnis des Darminhaltes einhergehen, ist der Gehalt 
der IndoxyQcörper im Ham stark reimehrt Wenn solche indikanreiche 
Harne der ammoniakalischen Hamgärung anheimfallen, so zersetzt sich 
die Indoxylglykuronsäure resp. die Indoxylschwefels&ure unter Bildung 
von Indigo. 

Dieser Farbstofi kann, wenn die Zersetzung innerhalb des harn* 
leitenden Apparates vor sich geht, schon im Organismus ausfallen 

und gelegentlich an dem Aufbau von Harnsteinen mitbeteiligt sein. 

Man finil<'t (lajin in bestimmten Steinschiditen den Farbstoff in amorphem 
oder krystallinischeni Zustand in einer (.irundsubslanz einneitettet. Oder 
es fälli der Farbstoff erst nach dem Entleeren unter Luftzutritt aus. 

Indigosediment im l'rin wMirde lieol»achtet bei Pcrforationsperitonitis 
(Wolf)^J, hei Cystitis, Pyelitis und Pyelonephritis (Kahler*), 

M Fr. Münk, DeuUsche med. Wochensclir. 36. 1898. 1910. 
-) Fulk u. V. Siel., iirock. Med. Klinik 1011. Kr. 10. 

Wolf, Zentralbl. f. med. \Vis.sensch. 1888. 8. 
') Kahler, Prag. med. Wochensclir. 1888. S. 644. 
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Plosz^), V. Jaksch^), K o s i n ^j), bei Leberabscessen mit sauer- 
rcagicroiulem Ilarn (H. Lorenz*)), bei bypertropbischcr Lebcrcirrhose 
(v. J a k s c h^) , von W a n g®)}, ausserdem von G r ü b e r von D i x o n 

Eigenschaften. Indigblau wurde in amorphen blauschwarssen 
Massen oder in kleineren und grosseren, den Durchschnitt einer Eiter- 
zelle erreichenden, staik glänzenden und homogen aussehenden kugeligen 
KOrpem von dunkelblauer Farbe angetroffen und endlich als schwarz- 
blaue nadelförm^ Krystalle, die meist etwas gewunden und zu BQschdn 
oder Sternfiguren angeordnet waren (s. Abb. Taf. IV, Fig. 4). 

Selten in nativcm Harn, dagegen bei künstlicher Darstellung durch 
Extraktion des Farbstoffes aus Harn mit Chloroform und Verdunsten 
dos Lösuncsmittels sieht man die Krystalle in rhombischen Plättchen, 
die ebenfalls blau, bald lichter, bald dunkler pefürbt sind. Di<' Krystalle 
sind am Boden oder an den Wänden des Gefässes, häufig auch an der 
Oberflache des Harns zu finden. In grosser .Menge vertreten geben sie 
dem Harn eine angedeutet bläuliche Färbung (v. Jaksch). Das blaue 
Sediment löst sich in Chloroform, in heissem Alkohol, sehr schlecht in 
Äther. Ton verdünnten Säuren und Alkalien wird es nicht angegriffen, 
▼on Oxydationsmitteln, z. B. Salpetersäure, hypermangansaurem Kali, 
enff i l f. Mit verdünnter Salzsäure digeriert, mit Wasser gewaschen 
und in Chloroform aufgenommen, gibt es ein charakteristisches Spektrum. 

In den Harnen, in denen Indigblau beobachtet wird, ist stets 
auch Indigrot nachweisbar. Es entsteht wie der blaue Farbstoff aus * 
Indoxylschwefelsäure und Indoxylglykuronsäure. Bei Einwirkung von 
Salzsäure oder Schwcfelsäun» auf Harn mit oder ohne gltMchzeitigc 
Verwendung von Oxydationsmitteln tritt Rotfärbung auf (siehe J a f f e - 
sehe Indikanprobe). Bei der ammoniakalischen Hamgärung scheidet 
68 sich 80 wie Indigblau als Sediment aus dem Harn aus. In Alkohol, 
auch in kaltem, löst es sich sehr gut, daher das Sediment hinzugefügten 
Alkohol rot färbt (Chiari)'). Es krystallisiert in ähnlichen Formen 
wie Indigblau. Die Krystalle haben j*><loch im auffallenden Licht einen 
intensiven Kupferglanz, im durchfallenden Licht sind sie rotviolett 



^) Plosz, Zeitschr. f. phvs. Chem. 6. 504. 1882. 

•) V. Jaksoh, Prag. med. Wochensohr. 17. 602. 1882. 

') Hosin, Virchows Arch. 123. äUS. 1891. 

^) U. Lorenz, sit. boi Jaksoh, Klia. Diagnostik. 6. Anfl. S. 376. 

') Jaksch, KUn. Diagnostik. 6. Aufl. 8. 376. 

«) (Jröhcr. Münch, med. Wochensohr. lOM. 8. 6L 

^) Wang, Salkowski-Festsohr. 1904. 

•) Dizon Mann, Hedioal Ghioniola. Wkn 190Sb 

*) Ohiari, Prag. med. Wochenaohr. 1888. 8. 641. 
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b) BiliniliiiL (HilUitoidin). 

CSaM IV. Fig. &) 

lo älteren Arbeiten findet sich als nicbt allzu seltener Befand 
die Anwesenheit von HämatoidinkrYstallen in pathologischen Hamsedi- 

menten orufLhnt. Das Häinatoidin wird Ton 1< n meisten Autoren als 
identisch mit dem Bilirubin angesprochen. Jedenfalls kann man an- 
nehmen, dass die ..Hämatoidinkrystalle" sicli /um grossten Teile aus 
Bilirubin zusainnu-nsctzten. In dem äusseren Aussehrn lassen sich reine 
Bilirabinkryslaile von den Ilämatoidinkrystallen nicht unterscheiden. 

Vorkommen. Die Bilirubinkrystallc können bei bestehendem 
Ikterus und bei Gegenwart von Blutfarbstoffen im Harn auftreten. 

So minien sie angetroffen im ikteiisohen Ham (Fritz*), Kussmaul*)), 

bei akuter gelber Ix^boratrophie mit Ikterus (R osenheim'), bei Pyonephroso mit 
vorübergehender Hämaturie (Ebstein ')), bei Morbus Brighti mit roten Blut- 
körperofiea im Sediment (Leyden')), bei ZotteakrelM der Blase (Hof mann und 
Ultzmann *)). liei Xierenaffektionen der h^chwanperen (Hiller')). Ein aus- 
giebiges Feld für liius .Auffinden von Bilirubinkry.stailen smd nach Frit /. Int'ektions- 
erkrankungen. Er fand dieselben hei Scarlatina, bei Ileotyphas und bei Lungea> 
tuberkulöse mit Amyloidentartung der Nieren. Auch traumatischen .Vffektionen 
mit Blutextravasaten in den Nieren oder in den Nierenbecken verdanken dieäe 
Kiyetalle im Ham oft ihren Vmpnng (Groeemann*)). 

Die Bilirubinkrystalle sind entweder frei zwischen dem Sediment 

verstreut oder Rundzellen, Schleimfäden und (jcwebsfetzen aufgelagert. 
Oft finden sie sich innerhalb von Epithelzellen aiiskrystallisierL 

Eigenschaften. In zwei Formen sind sie am häufigsten an- 
^ zutreffen; krystalüsiert in ockergelben, länglichen geschwungenen Nadeln 
und in kurzen rhomboiden Tafeln, oder mehr weniger reichlich als 
amorphes Pigment (s. Taf. IV, Fig. 5). Die Löslichkeitsverhältnisse schützen 
vor Verwechslung mit ähnlichen Gebilden. Die Krystalle l(teen sich nicht 
in Wasser, sehr gut in Chloroform, in warmem Amylalkohol; in Äther 
lösen sie sich schlecht, hesser in Äthylalkohol. Aus einer Chloroform- 
lüsung scheiden sie sich wieder krystallinisch aus. Mit Alkalien vor- 
binden sie sich zu salzartigen Verbindungen, die in Wasser mit gelber 
Farbe böslich sind. Die nilirubinkrystalie geben die Gallenfarbstoff- 
reaktionon. l!ei Zusatz von salpetrige Säure ^-nthaltender Salpeter- 
säure zu den Kryst allen erkennt man mikroskopisch das Auftreten einer 
grünen Färbung am Kajide derselben. 

Fritz, Zeitsohr. f. klin. Med. 2. 470. 1881. 
*) Kussmaul, Würzburger med. Zeitsohr. 4. 63. 1863. 

») Tb. rU)senheini. Zeitschr. f. klin. Med. 15. 441. 1889. 
«) \V. Ebstein, Deutsch. Aroh. f. klin. Med. 28. 115. 1879. 
>) Leyden, Zeitschr. L klin. Med. 2. 183. 1881. 

*) Hof mann und Ultzmann, Zit. Im W. Ebstein, Deutedi. Avdi. 1 
klin. Med. 23. 115. 1879. 

^) Hiller, Zeitsohr. f. kirn. Med. 2. 686. 1881. 

■) Grossmann, ZentralbL f. inn. Med. 1906. 8. 262. 
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e> Urnrythriii. 

Vorkommen. Dieser für gewöhnlich im normalen Harn in ge- 
ringer Menge in Lösung befindliciie Ilarufaibstofi findet sich im Sedi- 
ment, sobald Urate ausfallen. Nach Garrod erscheint das Uroerythrin 
im UratBediment in chemischer Verbindang mit Harnsäure, was daraus 
hervorgehen soll, dass der an Hams&ure gebvmdene Farbstoff ein anderes 
Spektrum besitzt als das reine Uroerythrin. Unter Umständen kann der 
FarbstoffgcbaJt des Harns zunehmen, so bei Lebererkrankungen, bei 
Zirkulationsstörungeti etc. Dies gibt sich durch eine int^isivere Fär- 
bung des Sediments zu orkonnen. 

Uroerytbrin ist, isoliert, von ziegel- oder krebsroter Farbe; das 
Uratsediment wird davon gelb, rosa- bis ziegelrot gefärbt. Dem Tages- 
licht gegenüber ist es nicht beständig und blasst ab. Aus dem mit 
Wasser gewaschenen Sediment lässt es sich durch Alkohol, Amylalkohol, 
Äther nicht ausziehen; dagegen geht es in angesäuerten dünneu 
Alkohol über. 

Dass sich mit den Uraten gelegentlich noch andere Farbstoffe, 
wie z. B. Gallenfarbstoff, ein schwarzer Farbstoff bei Karbolharnen etc., 
niederschlagen, ist bereits erwähnt worden. 

d) Babuonslnie. 

i!£M 17. 4k) 

Naeh dem Gebraooh ron Pjmunidon geht in den Ham ein Farbetoff 

ül)Pr. der meist nach Utagnem Stehen an der Luft sich durch die purpurrote 
Färbung des Urins zm enBenneu sibt. Uie und da bemerkt man dabei das 
Auftfeten von cinifcdieii, lot geftrotaii ITadehiy die eine gewiase Ahnliohkeit mit 

den Biliruhinkrystallen haben (s. Tafel TV. Fig. 5). 8ie bestehen naoh den Unter- 
suchungen von Jaff6 ') aus Rubazonsäure. Sie scheiden sich meist erst beim 
Stehen des Harnes ab (Mauthner ')), bisweilen finden sie sich auch präformiert 
im Blascnl.am (Jaffe)- Durch Scluitteln mit Ät!u>r, Chloroform, am beeten mit 
Essigester geht der Farbstoff besonders nach Ansäuern in Lösung. 

Überblick über die nichtorganisierten Sedimente. 

Wichtige Aufschlüsse für die Diagnose eines Sedimentes gibt neben 
den zum Tt il cliarakteristisclien morphologischen Verhältnissen die Prü- 
fung auf pliysikalischc untl chemische Merkmale. 

Das Uratsediment ist stets mehr oder weniger i^efärbt; es 
findet sich nur in sauimi Haiu und löst sich beim Erwärmen sowie auf 
Zusatz von Alkalihydrat. 

^) Jaffö, Ber. d. deutsch, ehem. Gee. 94. 2737. 
*) J. Maathner (Frivatmitteilung). 
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Das Phosphatsediment gibt einen weissen Bodensatz, der 
beim Kochen nicht verschwindet, wohl aber auf Zusatz von Essig- 
sftnre; die Reaktion ist alkalisch. 

Es finden sich: 

A. In saure in Harn: 

Harnsäure (Wetzstein-Tonnenform; seltener Stäbchen- und 
Sanduhrform; gefärbt). 

Urate (amorph feine Körnchen; gefärbt). 

Ozalsaurer Kalk (Briefkavertform, Prismen mit pyra- 
midalen Endflächen; seltener Hantel-, Bisqoitform; farb- 
los, l)oi Ikterus oft prünlich golb gefärbt). 

Schwefelsaurer Kalk (langgestreckte schmale Tafeln 
mit schräg abschneidenden Enden, in Büscheln). 

H i p p u r s ä II r <> (schmale Prismen oder rhombische Tafeln). 

Cystin fscflisscitiire Tafeln; farblos). 

X au t h i n (wetzsteinähnlich (B e n c e Jone s)). 

Leucin (Kugeln mit radiärer Streifung; seltenw unregel- 
mässige Knollen). 

Ty rosin (feinste Nadeln in Doppelbüscheln). 

Fett u. Fettsänrenadeln (stark lichtbrechende Tropfen, 
zuweilen mit . ausstrahlenden feinen Nadeln). 

Lipoide (im polarisierten Licht doppelbrecbend, liebte 
Kugeln mit dunklem Kreuz). 

Bilirubin iH ä in a t o i d in i (ockergelbe, längliche ge- 
schwungene N;uleln; kurze rotgefärbte, rhombische Tafeln; 
seltener amorphes Sediment). 

I. In verdünnter Salzsäure unlöslich: 
Harnsäure (Murexidprobe). 

Schwefelsaurer Kalk (Probe auf Schwefelsäure imd 
Kalk). 

Hippursäure (in Ammoniak und Alkohol löslich). 
Fettsäurenadeln (in Äther löslich). 

II. In verdünnter Salzsäure loslich: 
Oxalsaurer Kalk (in Kssigsäure nicht löslich). 
Cystin (in Ammoniak li»slirh: Schwcfelprobe, Mauth- 

nersche Reaktion mit Kupfcr.urtat . 
Xanthin (in Ainiiioniak ir.slich ; S.ilpotorsäurej'rohr). 
Ty rosin (in warmen Anmioniak löslich; Probe mit 

Millens Reagens). 
Leucin. 
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B. In alkalischem Harn: 

Ammonium-Ürat (Wurzel-, Stechapfel-, Morgenstemform ; 

seltener Kugolform. Dnnibl>olls : pofärbt). 

Basisch phosphorsaure Magnesia (längliche rhom- 
bische Tafeln oft zu zweien aneinander gelagert; farblos). 

Dicalciumphosphat (spitz zulaufende Prismen, in 
Garben-, Fächerform; farblos). 

Phosphorsaure Ammonmagnesia (Tripelphos* 
phat) (Sargdeckelform; farblos). 

Kohlensaurer Kalk (schwachglänzende Kugeln, meist 
paarweise, Hantclforni; farblos). 

Cholesterin (rhombische Tafeln), 

Indigblau, Indigrot (amorphe blaue, rote Massen; sel- 
tener Nadeln). 

I. In E s s i g .s ä u r e löslich: 

Ammonium - U r a t (Ausscheidung von liarnsäure- 
krystallen). 

Kohlensaurer Kalk (Gasentwickelung). 
Tripelphosphat (ohne Gasentwickelung). 
Erdphosphate (ohne Gasentwickelung). 

II. In Äther löslich: 

Cholesterin (Salkowski-, Liebermannsche 
Reaktion). 

Indigblau in Spuren. 
Es kann vorkommen, dass das krystallinische Sediment eines ur- 
sprünglich sauren Harns erhalten bleibt zu einer Zeit, wo die Reaktion 
des Hains schim alkalisch geworden ist (KrystaUe ^on oxalsaurem Kalk 
und von Harnsäure u. a.), oder dass bei leichtsaurer Reaktion Krystalle 
sich Torfinden, die für gewöhnlich in alkalischem Harn auftreten (Tripel- 
phosphat, Dicalciumphosphat). Andererseits werd^ bei amphoterer Re- 
aktion unter Um.ständen Substanzen sowohl der Gruppe A als auch 
der Grnppp B beobachtet. Dagegen verlangt das Sediment vom schwefol- 
saureni Kalk unbedin^^t eine stark saure, von Indigblau und Indigrot 
eine alkalische Reaktion des Harns. 

B. Organ isierti' Sedimente. 
Untersnchniijss-Methodik. 

Unter den zahlreichen Methoden, welche vorgeschlagen wurden, 

um ein für das mikroskopische Studium des organisierten Harnsediments 
brauchbares Präparat zu liefern, nimmt das frisch hergestellte Nativ- 
präparal noch immer eine dominierende Stelle ein. £in Sedimenttroplen 
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des frischen Harns auf einen Objektträger gebracht und mit einem 
Deckglas venehen, liefert ein Präparat, das neben der Raschheit und 
Einfachheit der Herstellung noch den Vorteil besitzt, die natürlichsten 
und füi' die klinische Diagnostik brauchbarste Aquivalentbilder der 
morphotiscben Sedimentteile za geben. 

über den Vorgang beim Sedimentieren wurde an anderer Stolle 
gesprochen (S. 1541). Wenn man nicht in der Lage ist, den Harn 
ganz frisch zu tintcrsuchen, so empfiehlt sich der Zusatz von ca. 50 crm 
Chloroformwasser (1 : 200) zum Harn, als ein Antiseptikum, welches 
die Formelemento am wenigsten schädigt (S a 1 k o w s k i i), v. J a k s c h 
Sahli^)). Es bedarf der Harn eines solchen, die baJcteriellen und 
fermentatiTen Prozesse lammenden Zusatzes, weil untcar der Emwirkung 
derselben sich das Bild des Sediments rasch ändert; namentlich die 
hyalinen Cylinderformationen verschwinden sehr bald. 

Es wurden eine Reihe von Konservierungsmethoden des 
Harnsediments ai^egeben» die sich zum Teil gut bew&hrt haben. 
Kohn^), Gumprecht^) u. a. verwendeten Formalin. Es genügt, 
zu dem gewaschenen Sediment einige Tropfen einer 2 — 10 "^'o igt u I'onnol- 
lösung hinzuzufügen. Auch 1 ob ige Osmiumsäure leistet gute Dienste 
(C o r n i 1 u. R a n v i e r K u 1 1 n e r " ), L e n h a r t z j, P o s n e r ), 
Sah Ii). Zu 2 8 Tropfen Se<liMii'tit werden 2- — 3 ciin l<'iiige Osinium- 
Bäure hinzugefügt und uach 24—48 Stunden die Säure durch Waschen 
mit Wasser oder durch Zusatz von Glycerin entfernt. 

Die Zellen und Cylinder nehmen dann entsprechend den Fett- 
tröpfchen-Einschlüssen und Auflagerungen einen braunen bis schwarzen 
Farbenton an. Es ist unerlässlich, das Sediment vorher ein- bis zwei- 
mal mit physiologisch«' Kochsalzlösung auszuwaschen. Bei Verwen- 
dung von Formol macht sich andemfeUs die Bildung von Diformaldehyd- 
Hamstoff in Form von kugeligen Niederschlägen unangenehm bemerkbar. 

Die Färbung der Hamsedimente kann gelegentlich, wenn es 
sich um differentielle Darstellung der einzelnen Zcllbestand teile handelt, 
von Wert sein, bestimmte Färbungen wurden neben dem Zweck der 

Charakterisierung auch zur [.nkalisierung von fJehilden des Sedimoiits 
verwertet, da es den Anschein hatte, dass morphologisch augcnscheiulicb 

1) Salkowski, Dcut.'Jchc med. Wochcnschr. 1888. S. 16. 

•) V. Jiikst'li, Klin. Diiig. ö. Aufl. S. 336. 

3) 8al»li, Klin. Untersuclume'^rnethwlon. 1905. 4. Aufl. S. 684. 

*) Kohn. Zcitachr. f. klin. .M.-.l. :5>. Hift 1 .5. 1900. 

*) Gumprecht, Zentralbl. f. inu. Mud. i<.H»2. 

*) Cornil vn(l Ranvier, Manuel d'hintolo^'ie^ patologique. ISOft. 

") Kuftm r, Zit. l>fi Lenhartz S. 27."). 

Lenhartz, 31ikroäk. und chemische Uuterüuchungen. 
*) Posner, BerL klin. WooheoBchr. 1903. 
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gleichartige Gebilde je nach der Herkunft tiaktoriell verschiedenes Ver- 
halteu zeigten. 



Die Färbung kann am feuchten oder am trockenen Sediment vor- 
genommen werden. Das Sediment kann dem frischen Harn entstammen, 
oder mit Konservienmgszusätzen yorbehandelt sein. 

Für die Färbung des Sediments im feuchten Znstand 

gonügt es, das mit physiologischer Kochsal/.ltisung gewaschene Sedi- 
ment für kurze Zeit der Einwirkung der Färboniittol zu ülx'rlassen. 
Das gofärhte Sediment wird gleicli untersucht oder der überschüssige 
Farbiiioff vorher entfernt. Liebmanni) färbte mit einigen Tropfen 
einer Losung von 2 g Methylenblau in 100 ccm 10 o/o iger Formalinlösung. 

Grosz^), Knappt), Necker*) färbten mit einem Tropfen einer 
1 o/o igen wfisserigen Ldsong von alizarinsulfosaurem Natron. Die Fotm- 
elemente fibrbten sich dabei je nach Reaktion verschieden (gelb, rot, 
violett). 

Kozlowski*) verwendete 1 o'o igo Ensinliisung. Nach Weder- 
hake^) gfdx'n bei saurem und neutralem Harn differentiellc Färbungen 
mit einer Misclninc von 20 ccm einer 1 o'o igen wässerigen Xculralrot- 
lösung und 10 Tropfen einer konzentrierten alkoholischen Methylviolett» 
lö.sung gute Üiidcr. 

Die Färbung des trockenen Sedimentes ist mit ge- 
wissen Schwierigkeiten verbunden. Das Sediment wird zunächst von 
den gelösten Hambestandteilen mit physiologischer Kochsalzlösung rein- 
gewaschen und dann die Formelemente auf dem Objektträger zum An- 
haften gebracht. 

Dies geschieht meist durch Lufttrocknung. Eine besondere Methode für 
die Herstellung von TrockenpräpMaten mit Hilfe eines Klebemittels entsprechend 
den Angal)en von 01t ') „über das Aufkleben mikroakopLscher Schnitte** habe 
ich am organisierten Sediment aiisgcprüft und als recht brauclihar gefunden. Das 
Klebemittel ist eine Phenolgelatine, die folgendermassen heigesteUt wird: 10 g 
Gelatine werden in 100 com Waner im Wasserbad gelSet und mit dem Eiweln 
eini s Hühiicit ics versetzt, his naeli weiterem Kochen unter Uiiirülinin«^ der 
Mischunjz alle Verunrciniffungen durch das gerinnende Eiweiss ausgefällt sind. 
Das voDkommen klare Futrat wird mit 10 com einer „igen FhenoUösmig vier« 
setzt. Xaeli dt ru Altkülilen erstarrt die Flii.ssitrkoit zu einer ^'allertigen Mas.se. 
Von dieser PUenolgelatine wird ein birsckomprosäcs ätück auf dem Objektträger 
bis zum Schmelzen erwirmt und mit dem remen Daumen glnohmiasig in fdinr, 
kaum sichtbarer .Schiehfe üher dem ObjekttrÜL'er verteilt und abkühlen gelassen. 
Hierauf wird ein Tropfen des gewaschenen Harnsedimentes auf diese iSchiohte 
ausgebreitet und über eJne Fonnolflaaohe gehalten, mn es den Fonnold&mpliBii 

Lieb mann, Münch, med. Wueiieasclir. 1902. S. 1768. 
«) Orosz, Wien. klm. Rundschau. IS'.U. S. 41. 
') Knapp, Zentralbl. f. inn. .Med. IWl. S. 1. 
*) Xecker, lier. d. (ics. d. Arzte Wiens. lUUö. 

Kozlowski, Virchows Arch. HK)2. 1«9. IGl. 
•) Wederhake, Münch, med. Wochenschrift 1905. S. 1780. 
') Ott, zitiert nach Her/Jieimer, Untersuchungsmethoden 1912. p. 31. 
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»usziisf-t/on. Schliesslich wird ein in lOo/oiges Formol getauchter Filtrierpapier- 
streilen auf dir l»f'loptc Ob jektträgerf lache ausgebreitet, leicht angedrückt und 
nach 1- 2 Miiiuteu wieder abgehooen. Das Formol wird mit Wasser abgewaschen. 
Dieses Objektlrägerpräparat kann mm wie ein liistologisober Celloidxn- oder Ge- 
frierschnitt gefärbt und weiterbehandelt werden. Das Sediment haftet fest auf 
seiner UnterUgo und wird bei Färbeprozeduren tiugiert, ohne dass die Gelatine- 
nnterlage mit^Ürbt «iid. 

Weiter müssen die Formeleniente vor der Färbimg fixiert werden. 
Die Fixierung, deren Zweck in möglichst natoigetreoer Aufbewahrnng 
di'T Zellstrukturen besteht, geht mit einer Denaturieruri!]; des Zelleiweisses 
einher utid kann mit allen jenen Reagention erreicht werden, die der 
histolot,MS( heu Technik zu diesem Zwecke zur Verfügung stehen, z. B. 
mit Alkohol, Formalin, Müller scher Flüssigkeit, Sublimat, lo/oiger 
Osmiumsäure. Alkohol soll nicht über 90(>/oig verwendet werden; 
Müller sehe Flüssigkeit fixiert und härtet nur sehr langsam, nach 
Snblimatfixation mnss eventaell mit jodhaltigem Alkohol, hei Verwen* 
dang von Osminmsänre mit Wasser gut nachgewaschen werden, weil 
sonst Niederschläge entstehen. 

In manchen Fällen, wo der Verdacht auf Tumorzelleu besteht, 
ist es, um die feinen Zellstrnkturen leieht zu identifizieren, angezeigt, 
das fixierte Sediment in ("«'lloidin einzubetten und. wie ein ein- 
gebettetes Gewchsstück wtntei' zu beliandeln. 

Sodann folgt die Färbung des Präparates. Es genügt für ge- 
wöhnlich die Bftmatoxylin-Eosinffirhimg; Kohn^) hat mit Sudan und 
Ehr lieh Schern Hämatoxylin g^lrbt, nm Fett nnd Kerne etektiv 
siehtbar za machen. Senator') machte Angaben über die rer- 
schiedene Färbimg der Elemente mit £hrlichs Triadd, das gnte 
Bilder liefert. Cannata^) färbte dns lufttrockene Präparat in wäs- 
seriger Methylenblau- und Karbolfuchsinlösung nach vorausgegangener 
Fixierung in einer Mischung von 25 ecni einer l'^/oigen Chronisäure- 
lüsung, 1 ccm einer lo/oigen Osmiunisäurehisung. 16 ccni einer l"'oigen 
Eisessiglösung und 263 ccm Aqua dest. Es kann das Trockenpräparat 
anch mit anderen Farbstoffen wie Gentianaviolett, Malachitgrün, Vesavin 
gefärbt werden; doch ist darauf zu achten, dass der FarbstofiE in dem 
Einschlnssmedinm nicht zerfliessi 

Für die Herstellnng yon Danerpräparateu eignet sich ^ne 
Glyceringekifiii*' (zu gleichen Teilen), der etwas Thymol zugesetzt wurde. 
Es lässt sich damit ein natives Sediment für längere Zeit brauchbar 
erhaJlen. Man verfährt so. dass man ein erhsencjrosses Stück der 
Cilyceringelatine auf dem Objektträger durch leichtes Erwärmen perade 
zum Schmelzen bringt und darin mit der Ose einen Tropfen des 

^) Kohn, L 0. 

') Senator, z. nach Bohland, Zentralbl. f. Inn. Medizin 16. Nr. 20. 1894. 
*) S. Cannata, aifomia medioa 24. 12. 1908. 
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Scdinietits verreibt. Hierauf wird ein Deckglas vorsiclitig darüber ge- 
geben (Kratschmer und Öenft^)). Mit der Zeit allerdings hellon 
sich die Fonnelemmite so stark axi^ dass sie kaum mehr wahrnehmbar 
sind. Sehr oft genügt es, das native Deckglaspräparat mit Glycerin- 
gelatine zu umranden. Die Verwendung der Glyceringelatine eignet sich 
besser zu Dauerpräparaten als das blosse Glycerin. In dem letzteren 
Talle muss das Deckglas mit Asphaltlack umrandet werden. Koz- 
1 o w s k i -) empfahl die F a r a n t sehe Flüssigkeit (cf. S. 1542) als 
gut braurhbare Einschluss- und Kittmisrhung. Zur Vornioidung des 
Eindringens von Luft kann überdies der Hand des Deckglases mit dieser 
SubsUuiz nachbesl riehen werden. 

Trockeopräparate lassen sich, wenn das Sediment entsprechend 
fixiert wurde, nach der Färbung mit Alkohol entwässern, mit Xylol 
aufhellen und in neutralem Canada-Balsam einschliessen. 

Dir TTntfrsuchunp von Harnsrdimt'nten mittelst Dunkclfrldhflouohtung 
(Lackner)') hat wenig gegenüber du ^-wülinlichen Methoden voraus. Bloas 
eine Untenoheidang von Exsudation i^c g« näher Degenmtion der Nieieni^en 
soll hier ermöglicht worden. Auch 8oU der Nachweis eiien erat begonnener fettige 
Degeneration ermögücht werden. 

1. Elemente des Blutes. 

a) Erythrocyten. 

(Tafel V. Fig. 5.) 

Das V o r k o m m e n von Erythrocyten im Harn beschränkt sich 
nicht allein auf pathülogis< hc Fälle; auch im Harn vollständig normaler 
Menschen — von Frauen während der Alenstruationszeit ist hier ab- 
gesehen — finden sich vereinzelt rote Blutkörperchen. 

Zu ihrer Auffindung ist ee oft notwendig, das normale Schleimsediment, 
wo solches vorhanden ist, herauszupipettieren und gesondert zu zentrifnrjicren 
(Kliene beiK'er und üxenius*)), oder sich einer besonderen Methode des Ham- 
8edimentieren.s zu l)edienen (Winkler und Fischer). Siehe S. 1641. Schliesslich 
können dieselben auch durch Farbstoffe leichter sichtbar gemacht werden. 
Bi6'), Christenscn ') empfehlen Färbimg des Sediments im feuchten Zustande 
mit Krystallviolett. Die Erythrocyten werden damit rötlich gefärbt. 

Man trifft die roten Blutkörperchen vorübergehend bei normalen 
Menschen nach grösseren Spordoistungon und nach Überanstrengungen 
im Harn an (Leyden*), Kiempercr^), Baldes, ileichcl- 

>) Kratschmer imd 8enft, MücT. und mikr.*ohemiBdie Untenmohongm 

der Harnaedimen te. 1S>Ü2. 

*) Koziowski, Virchows Aich. IM. 161. 1902. 

•) Lackner, Dissrrt. Berlin 1910. 

•) Klieneberger und Oxenius, Deutsch. Arch. f. khn. Med. 1904. 80. 225. 
^) Bi6 zit. nadi Christensen. 

•) Christensen, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 98. .370. 1010. 
') Levden, zit. nach Klempcrer, Deutselie med. Wocheiischr. 1897. Iö6. 
Nr. 9 und 10. 

") Kiemperer» Deutsch, med. WoohenBchr. 1S97. Nr. 9 und 10. 
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h 0 i in , Motzgeri) S o 1 i ? (" h r i s t o n s o n). Bosorulcrs nach 
forcierter Loidosestcllung, wie sie von Jehle-^) zur Prüfung der 
ortostatischeu Albuminurie augegebeu wurde, kaim es auch bei ganz 
gesunden Individuen zur Äoasdieidui^ von zahlreichen roten Blut- 
körperchen kommen. 

Von ilcn Erkrankungen, in deren Verlauf ffimiatiirio vorkommen kann, 
■ei neben den Blutungen in den Hamwegen naeh mechanischen Läsionen Nieren- 
etannng, vor allem nabh Venenthromboie, akute Nephritis, Ißeranhitekft, Ge- 
schwüre, Krrbs, TuberkukMe, himorriiagisohe Diatheae and Stoinhüdimg be- 
sonders hervorgehoben. 

Dir Mena:o der roten Hlutkiirpercben im llurn weriiselt innerlialb 
weiter Grenzen; sie geben sich bei grösserem üehait zu erkennen durch 
eine dunkelrötlicbe Färbung des Urins oder durch eine rote Blutschichte 
nach dem Sedimentieren desselben. Eine Verwechslung mit sehr 
uratreichen Hamen wird oft beobachtet Auch nach Genuas von Rheum 
kann es zu einer Rotfärbung des Harnes kommen, die fälschlich auf 
Blut bezogt werden kann. Da dio Färbokraft der roten Bhifk^hperchen 
eine sehr grosse ist, so wird die Menge des Blutes Yon den Patienten 
zumeist idjers( hätzt. 

Sie finden sich verstreut in Hinzobjxomplaren (Nephritis) oder in 
Geldrollenformen und in Bluteoagulis (Blutung<>n aus der Blase, aus dem 
weiblichen Genitale), schliesslich zusammengeklebt zu sogenannten Blut- 
cylindem (renale Hämaturie). 

Sind die roten Blutzellen gut erhalten, so sind sie im Harnsediment 
an ihrer bikonkaven Schcibenform, von der Seite gesehen an ihrer Bis- 
quitform, und an ihrem schwachgelblichcn Farbenton leicht zu crkennen. 
Form und l ^u li ' hängen im übrigen ab von der Beschaffenheit des Harns 
und von der l rsprunpsslello der BIutk(>rperrhi'n. Man beobachtet die 
.Stechapfelform und die Mikrot yten in konzentriertem Harn, dii' so<Ton. 
B 1 u t s c h a 1 1 e n , das sind die farbl<is<Mi. auft;e<juollenen Slroinata. im 
stark verdinmten Harn und bei renaler Ihimaturie. Schwach saure Re- 
aktion des Urins lässt die roten Blutzellen länger intakt als alkalische 
Reaktion. An den Erythrocyten wurde bisweilen das Symptom der 
„Fragmentation'* beobachtet, d. i. der Bildung von Fortsätzen, welche 
sich abschnüren und als freie Kugeln herumschwimmen. Diese Ver- 
änderungen sollen bei nephrogener Blutung, d:igegen nicht bei Blasen» 
blutungcn auftreten ((J u m p r e c h t * G e r h a r d t ^)). 

riH>r die Anwesenheit von roten ldutkrn |ier( heti geben neben dem 
Mikroskop auch die verschiedenen Blutproben Aufschluss. 

') J^ulde.s, Ileichelhei III. Met/^n-r. Münch, med. Woohenaohr. 1006. 

Selig, Wiener klin. Woohenschr. 1^6, 
*) .fehle. Lfipzic und Wien. Deuticke 1909. 
') (;uni|M .•(•hf . DcutM-h. Arch. f. kÜii. Med. 53. 45. 1894. 

Gerhardt, Mitteilungen auü d. Greuzgeb. d. Med. u. Cbir. 2. 739. 1897. 
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b> LeukocytoB* 

Diese Zellen finden sich auch im normalen Harn. Bei abscedierenden 
Prozessen innerhalb der Hamwege oder bei Dnrchbroch eines Eiterherdes 
aus der Nachbarschaft in dieselben, sowie bei Cystitis setzen sich oft 
dicke Schichten von Eiterkdrperchen im Harn ab. Auch nach Crenuss 

von Alkohol (Glaser*)) und nach anstrengenden Körperübungen 
(Selig-). C h r i s te n s e n 3)) wird ein grösserer Gehalt davon im 
Harn gefunden. 

Die weissen IHutzellen im normalen, schwach sauren Harn sind ge- 
wöhnlich kreisrund, scharf konturiert; das Protoplasma ist gekörnt, 
bei Essi^säurezusatz tritt der Kern deutlicher hervor. Im stark ver- 
dünnton I rin quellen die Zellen auf und sind von den Epithelzellen 
kaum zu unterscheiden. Auf Zusatz einer Jod-Jodkaliunilüsung färben 
sich die letzteren schwachgelb, während die Leukocyten einen bräun- 
lichen Ton annehmen (Glykogen-Reaktion v. Jaksch*)). 

Unbeeinflusst von Hamkonzentration, von Reaktion und von dem 
Gehalt an normalen Hamsubstanzen nehmen die Leucocytcn bisweilen 
mannigfach verzerrte Formen an, wobei der Protoptasmarand unscharf 

wird. Diese deformierten Zollbilder wurden im Harnsediment insbeson- 
dere bei Tuberkulose des Troge nitaJtraktes beobachtet (Co l o m b i n o 
Adrian'", < 1 o 1 d he r c i ). Ks feldt nicht an rntersuchungen, die 
den l'rsj)i ungsort der llanileiikocyten auf (irund cliemischer \ Crschieden- 
heiten in der Farlxinreaktion der Zellsubstanz feststellen wollten. 
Grosz**), Knappt), NeckeriO) färbten das Sediment mit einem 
Troplen einer lo/oigen wässerigen Lösung von aÜzaiinsulfosauiem 
Natron und sahen Leukocyten, die aus renalen Partien stammten, violett 
gefärbt, während die Eiterzellen bei frischer Cystitis ungefärbt blieben. 

Neu ist die Beobachtung von Edelmann und KarpeP^), die 
im Harn im Anschluss an einen Asthma bronchiale-Anfall eine Anhäufung 
von eosinophilen Leukocyten (bis 30c o) nachweisen kormten. Die an- 
gewandte Färbetechnik war folgende: Frischer Urin, mit Natr. bicarb. 

1) OUser, Deutaoh. med. Woehenschr. 17. 119S. I89L 

«) Seli«. 1. c. 

') Ciiristensen, I. c 

*) V. Jaksch, Klin. Diag. 5. Aufl. 

•) Colonihino, Annales des iiiiiliidies des organos Genito-Urinairos. 1908. 
•) Adrian, Jier. il. Stnu-isbuigcr Poliklinik f. Hamkrankh. llHJti, 1Ü07. 
') Goldberg, T)eutsch. nic<l. Woohenwhr. 1909. Nr. 4. 
•) Orosz, Wiener kliii. l^mdschau. 1894. Nr. 41. 
•) Knanp, Zentralbl. f. inn. Med. 1902. Nr. 1. 

Xecker, Ber, d. Ges. d. Är/.te in Wien. 1905. 
") Edel mann und KariM-l. I>i ut m !i> m. «LWoohetuchr. 88. 127 1-^1273. 1912. 
Ksabauer-Hnppert, Analyso tlu» Hnrns. U- AuQ. 100 
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schwach fqegeii Lackmus) alkalisch, wird zenüifiigiert. Das Sediment 
wird a\if Deckgläschcii gebracht und eingetrocknet. Fixieren in Hitze 
oder Aceton (10 Minuten) und Färben mit E h r 1 i c h s Triacid i 10 bis 
90 Minuten), abwaschen, trocknen und in neutralem Kaiiadabalsani ein- 
schliessen. 

c) FibringeriiuLsel. 

Selten beobachtet man im Harn das Auftreten von verästelten 
und verzweigten Gerinnseln. Fibringcriimsel können als solche entloort 
werden oder erst später sich gebildet haben. Diese Fasermasson setzen 
sich hauptsäclilirli aus Fibrinstoff zusammen und lassen sieh von Dlu- 
tungen, von tiefgreifenden fibrinösen Entzündungen der Ilarnwege her- 
leiten, sowie von einem Zustand, der als Chylurie bezeichnet wurde 
und dw in schweren F&Uen auch mit Ausscheidung von Fibrinogen 
einheigeht (Friedr. Müller^), Senator^) Klein^), Tri- 
tschitta^), Jaksch^) u. a.). 

Entsprechend dem Blutgchalt des Harns sind die Gerinnsel blutig 
tingieit und klumpen sich beim Herausfischen zu dichten zähen Faser- 
masseii zusammm oder sie bildon ein das Gefäss ausfüllendes gelatinr)ses 
Coagulum. Oft führen die Fibringennnsel auch Schleimsubstanzen mit. 

Die Fibrinfasern gelten die \V e i g e r t sclu; Fibrmfärbung. 

Zum chemischen Nachweis filtriert man die Gerinnsel durch ein 
dichtes Tuch vom Harn ab und wäscht sie, um das anhaftende Serum- 
«weiss zu entfernen, oftmals mit 5— lOo/oiger Kochsalzlösung aus, bis 
das Filtrat keine Eiweissreaktionen mehr gibt Ist das Gerinnsel dabei 
erhalten geblieb^, so spricht dies schon für die Zusammensetzung 
aus Fibrin; es löst sich in der Kälte weder in T^ünnter Säure i.< m h 
in verdünnten Alkalien, wolil at>er nach längerer Digestion in der 
Wärme mit 1 «biger Soda- oder mit 0,5 o/o iger Salzsäurelüsung. Diese 
Lüsuug gibt dann Eiweissreaktionen. 

2. Elemente des Epitliclbela^ und der Drüsen. 

a) Kpithelien. 
(Tafel. V. Fig. 1, 2. 3, 4, 6.) 

Der Defnnd von Epithelzcllen im Harnsediment ist nicht unbedingt 
pathologisch. Wie bei allen Scldeimbäuton. so kann es sich auch l>eim 
Epithelbelag der Ilarnwege um einen durchaus vitalen Vorgang der 

>) Fr. Müller, /.it. nach lhi])i>ert, Anah'se d. Hans. 10. AolL S. 460. 
») Senator, Virchows Arch. «0. 490. 1874, 
*) Klein, Wi«ii. Uin. WooheoMhr. 1896. 
*) Tritschitta. La Clinica medioa. 1900. Xr. 9. 
V. Jaksch, Zeitäohr. f. kUn. Med. tL 556. 1893. 
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Gewebsmaiiserung, der ZelIdes(juaiu.itioii und ZellregcntTation handeln. 
Die im Sediment beobachtx^ten Zellen /rigm mannigfacht' Formen. Sie 
geben damit die Verschiedenartigkeit des Scideimhautbelags wieder, 
mit dem der Urogenitaltrakt ausgekleidet ist. Insofern lässt sich idie 
Herkunft der EpitbelzeUen lokalisieren. Eine gewisse Vorsicht ist je- 
doch dahei angebracht, weil die Zellen der einzelnen Schichten von 
verschiedenen Schkimhaatpartien zum Teil grosse Ähnlichkeit mit- 
einander haben, und weil andererseits ihre morphologischen Eigen- 
schaften von ihrem Degenerationastadium imd von der jeweiligen Be- 
schaffenheit des Harns abhängig sind. 

Praktisch kommen in Betracht die Zellen des Epithel belags der 
Urethra, resp. der Vagina, der Hlase, des Nioronix'ckens und der Niere. 

Die Zellen sind bisweilen in ihrem tektonischen Zusammeniiang er- 
halten. Man findet im Se<liment grössere Zellverhände, die entweder 
abgestüsscuc Schleimhautteile, wie die Zellauskleidung von Niereukaiiäl- 
chen, oder Geschwnlstgewebe Totstellen. 

Die Epithelien, die der männlichen Urethra entstammen 
und sich namentlich bei Katarrhen, bei akuter und chronischer Gonorrhoe 
vorfinden, sind, sofern sie der oberflächlichen Schichte angehörten, 
Cylinderepithelien. 

Die Vaginalzellen zeichnen sich durch ihre Grösse, durch 
ihre unrogelmässige polygonale Forin, durch ihr feingranuliertes Proto- 
plasma un<\ dadurch aus. dass sie nur einen kleinen Kern besitzen. £s 
sind richtige Plattenepitlielien. 

Die Harnblase besitzt geschichtetes Platlenepithel; die den ein- 
zdnen Schichten angehörenden Zellen sind polygonal, rundlich, oder 
sie sind spindelförmig und mit Fortsätzen versehen. Der Kern ist meist 
gross und bläschenförmig. 

Die Zellen des Nierenbeckens sind meist kleiner; besonders 
reichlich finden sich in dem von einer Pyelitis stammenden Sediment 
die sogenannte „geschwänzten Zellen", das sind spindelförmige Zeilen 
mit einem oder zwei Fortsätzen. Differcntialdiasnostisch haben sie nur 
in beschränktem Masse einen Wert. S t e i ii dl i i berichtet Über Riesen- 
zellen im llarnsediincntc bei rrogcnitaltuherknldsc. 

Die N i e r e n z c 1 I «• n sind gewöhnlicli rund oder kubisch, etwas 
grösser als weisse Blutkörperchen. Nur mit Ilücksicht auf den die 
Nierenzcllen begleitenden Sediment- und Harnbefund lässt sich eine 
Differentialdiagnose gegenüber den anderen Epithelien mit grösserer 
Wahrscheinlichkeit stellen. Die Nierenepithelien kommen einzeln oder 
gehäuft in schlauchartigen Gebilden und dachziegelartig übereinander- 

*) Öteindl, Wien. klin. Woehenschr. 1910. Nr. 49. 

100* 
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g<'lürrut vor. Sie zeigen häufiger wie die von don nntoron Abschnitten 
entstaniinonrlon Zollen fortgeschrittene Degenerationsprozesso. ausser- 
dem PigiiH nliiicdorschlägo, namentlich von IMutfarbstoff. Sie nehmen 
in dem Fall eine iedergelhe bis gelbbraune 1' arl>ung an iG e r h a r d t ^)). 

Alle Epithelzellen verfallen namentlich bei Stagnation in den Harn- 
wegen der fettigen Entartung. Man sieht dann im Zellprotoplasma zarte, 
stärker lichtbrechende Tröpfchen auftreten, die allmählich an Zahl und 
Grösse zunehmen, bis sie die ganze Zelle ausfüllen. An Stelle des 
Sti'ukturbildes der Zolle sieht man schliesslich ein Häufchen von Fett- 
tröpfchen. Der Zelldetritus ist nicht zu verwechseln mit amorphem 
anorganischem Sediment. Das fettig degenerierte Starlinm bringt man 
färberisch am liesten mit der Doiipelfilrbimg mit Sudan un<l nach- 
träglicher Heliandhmg mit saurem Hämatuxylin zur Anschauung. 

Lipoide Degeneration an den JJellen ist mikroskopisch von dem 
Bilde der Zellverfettung nicht zu trennen; dagegen sieht man im pola- 
risierten Licht die Fettröpfcben als leuchtende Kugeln mit dunklem 
Kreuz. 

Bitforf*) machte zuerst auf da« Vorkommen von ganz l)e8ondcron pisjmcnt- 
halti^cii /«•IK-ii im Ham.sediincnt von Stauungsnieren aufmerksam, die vielfach 
Aiiiilugic zu (li-n Herzfehierzellen des SputumK zeigen. Dieae Zellen enthalten ein 
güldjielhes. kornijrcs l'iirmnit; sie sind zutn Teil ge<|U()ll< ii, {>olvm<)rph, verraten 
aber wegen ihres polygonalen Charaku rs ihre epitlieliale H< rkimtt. l)a.s Pigment 
iäsHt sich maaehinal als eisenhaltig identifizieren. Koller^) hat diese Ancaben an 
Hand eine« gros-sen Mati-rials überprüft und auch b(\stÄtigt*n können. Naolidcm 
sich häufig gleichzeitig auch rote Blutkörperchentrümm»'r zeigen, sc» mt'int Koller, 
das» OS «ich hier um phagozyt ien-nde ZelU-n handfll. Kine imbediiigte Abhängig* 
keit von einer Xierenätauung, «o swar» dem in zweifelhaften Fällen mit der Diagnooe 
Stauungsniere zu rechnen wli«, gUvbt Koller ablehnen zu müssen. 

b) GesehwHUitpftrtikeL 

Spontan oder im Katheterham finden sich zuweilen kleinere oder 

grössere Gewebsstücke, die schon makroskopisch oft als Wucherungen 
eines Neugebildes zu erkennen sind. Das gilt namentlich von Zotten- 

ahschnilteii eines Ülasenpapilloms. die am liesleii in Wasser ausgebreitet 
besichtigt werden. l»anel)en enthält der Harn meist reiehlieho rote 
Blutkörperchen und llilerzellen. Eine genaue 1 »ifferentialdiagnoso der 
ahgegangenen (ieschwuistpartikelchen ist nur durch weitere histologische 
Behandlung möglich. 

c) Spermatozoen. 

(Tafel VI. Fig. 1.) 

Nacdi einem Saiiieiiertiuss, der infolge Coitus, l'ollntion. Onanie, 
hei Spi riiiMton lioe odei naeli epileptischen Ki .impfanfallen crfolpen kann, 

*) Gerhardt, Mitteilungen aus d. Urenzgeb. d. Med. u. Ghir. 2. 730. IÖ87. 
>) Bittorf, Münchn. med. Wochcnschr. 1909. Nr. 34. 
*) Koller, Wien. klin. Wochcnschr. 1911. Nr. 18. 
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werden mit der nachfolgenden HarnonUtM?ning Spennatozoen aus der 
Harnröhre mitgespült. Auch im Frauenlixirn finden sich solche nach 
stattgehabter Kohäbitatkm. Wenn die Spennatozoen bald darauf unter- 
sacht werden, können sie noch in der eigentümlichen schlängelnden 
Bewegung angetroffen werden. Meist finden sich daneben noch Schleim- 
part ik(>l und Leukocyten. Im alkalischen Harn verlieren die Samenfäden 
rasch ihre Bewegung und fallen durch ihren gestreckten oder am Ende 
ösenfürniig umgelH)g(Mien Schwan/tcil auf. 

Bei Spermaton hoc kommen ni'hcii völlig ont wickelten Sjiorruatozoen 
auch die r-llcmentc dos utirrifeti Samens im Ilarn vor. wie sie sich im 
Hoden vorfinden; es sind dies Spermatoz<H'n, die noch gruppenweise 
aneinander haften und noch früheren Entwickelungsstadien entsprechen. 

Eine neue Methode zum färberischen Nachweis von Spermatozoon 
im Harn wird von Gasis^) angegeben: Fixieren resp. Sedimentieren 
in IVoo Sublimat in Verbindung mit ^l%^lo Salzsäurelösung, Färbung 
mit Eosin. 

In manchen Harnen findet man — nach Ejakulationen — nur bei 

Ihmkelfeldheleiichtimg sichtbare, kleinste Teilchen. K ö n i g s t e i n 2) 
sprich! si«; als Wieners Spermat()k«)nien an, stamiiuMid aus dein 
Prostatasekret. Sui>stanzen, die aus den Öamenblasen kommen, zeigen 
sich als grosse grobkörnige Gebilde. 

d) SehleimsedlMOiite. 
(Tafel V. Sig. 4) 

Wie vereinzelte Epithelzellen im Harn als Ausdruck normaler Ab- 
Dützungsvorgänge im Lebensprozess in jedem Harn zu finden sind, so 

sieht man auch ]»hysiologischer Weise in jedem Urin Schleimsubstanzon 
in kleinen .Menfj;en, die je nach ihrer Herkunft und ihrer Heschaffenlieit 
in verschicdeuer Form manifest werden. Sie sind das Sekret des drüsigen 
Zellsystcms, das zum harnleitenden Apparat gehört. 

Schon den Alten war die wolkenartige Trübung des normalen 
sauren Harns nach kurzem Stehen desselben als ,,N u b e c u 1 a** bekamit; 
sie wurde gemeinhin auch als Blasenschleim bezeichnet (Salkowski 
und Lenbe). Diese schleimigen Niederschläge werden bei Katarrhen 
bisweilen sehr reichlich. Die Nubecula und das daraus darstellbare 
Hammncoid stammen nicht aus den Nieren, sondern aus den tieferen 
Hamwegen. Mörner^i fand es auch in der Blase, also nicht :illi in 
in der männlichen Harnröhre. Zu ihrer mikrfiskopischen rntersui hung 
werden sie am besten nach dem Vorschlag v<»n Lüthje^) mittels einer 

Gasis, DcuUclu' med. Woehinsclu'. 1910. Xr. 29. 
>) KönigRtein. Wien. klin. Wochennchr. 1910. Nr. 10. 
») K. Mörncr, Sk uulinav. Arch. f. Phvs. 6. 332. 189Ä. 

Lüthje, i.)euucli. Arch. f. klin. Med. 74. 1902. 
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PijH'tte heraiiscefischt. Im nativen Präparat ist diese wolkige, fast durch- 
sichtige Substanz oiine deutliche Konturen nur schwer zu heobachteii. 
Nach Essigsänienisatz trflbt sie sich kömig. Die Färbung derselben 
im fenchten Zustand mit Methylenblau oder mit Ehrlichschem Tri- 
acid gibt schöne Bilder. Man sieht, dass in dem Schleimsediment noch 
Erythrocyten, Leucocyten, Epithelien, Krystalle oder amorphes Urat- 
Sediment und Bakterien, zuweilen auch hyaline und gekörnte Cylinder 
eingebettet sind. 

Mörner saimnelte die Xul>ocula von einer i^rossen .Mcni^c von 
Hamen unrl konnte daraus eine durch Essigsäure fällbare Mucinsubst^inz, 
einen von ihm als tyiiisclies Ilarumucoid bezeichneten Körper gewinnen. 
Ein Teil des Hammucoids löste sich in Wasser, konnte daher auch in der 
HamlöBung aufgefunden werden. Das Hammucoid enthielt keinen Phos- 
phor, war also keine Nukl^nsäureverbindung; es hatte keine gepaarte 
Schwefelsäure, war demnach kein Chondroitin-Schwefelsäure-Körper. Es 
gab die Farbenreaktionen der Eiweissstoffe, die Biuret- und Xantho- 
proteinreaktionen. Mit Millons Reagens trat ein Niederschlaa anf. 
der sich beim Kochen rot färbte; die Flüssipkeit blieb untjefärbt. Bei dt r 
Rcakli(»n von A d a in k i e w i c z mit konzentrierter Essigsäure und 
Schwefelsäure wurde beim Erwärmen eine rosenrote Farbe erhalten. 
Gegenüber mehreren Eiweissfällung.snntleln verhielt es sich negativ. 
Durch schwache Ammoniaklösung wurde es leicht in eine lösliche Form 
übergefahrt Nach Reinigung ergab die Analyse C 49,40o/o, N 12,74o/o 
und S 2,800/0 ; das Verhältnis N:C war gidch 1:3,86. Im übrigen war 
die Zusammensetzung nicht konstant 

e) CjUnftroide. 
(Tafd y. lüg. 4.) 

In vereinzelte Exemplaren oder in grösserer Menge erscheinen 
im Sedimentbild normaler oder krankhaft veränderter Harne längere und 

kürzere schleifen- und bandartige Gebilde, die öfter gefaltet und ge- 
knickt sind und auf ihrer Fläche eine zarte Längsstreifung erkennen 

lassen. Sie sind transparent und bestehen in ihrem Grundstoff ebenfalls 
aus Selih'inisubstan/.en. Sie unterscheiden sich von den hyalinen Cvlin 
(larn in günstigen Fällen, wenn sie eine boträ« htliche Länge und liie 
streifige Struktur aufweisen, auf den ersten Blick, in weniger günstigen 
Bildern dagegen bedarf es einiger Anhaltspunkte zu ihrer differentiellcn 
Trennung. 

Die Cylindroide, unter welchem Namen diese Gebilde seit 
Thomas^) gewöhnlich zusammengefasst werden, sind länger und 

Thomas, Aroh. f. Heilkunde. 1S70. S. 130 u. 449. 
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schmäler als die gewöhnlichen Cylindcr, mit feiner längsgestreifter Zeich- 
nung und längsiaufenden Spalten. An ihrem Ende sind sie oft gabelig 
geteilt' Auf Zusatz von Essigsäure erfolgt eine grobkörnige Trübung. 
Erschwerend ffir die Differentialdiagnose ist der Umstand, dass die 
Cylindroide wie die echtoi Cylinder oft alle m^lichen Auflagerungen 
▼on organisierten und nicht organisierten Sedimenten fObren. 

Die Cylindroide sind renalen und extrarenalen Ursprungs. Für 

die Möglichkeit der ersteren Abstammung sprechen Befunde von echten 
Nierencylindern, die in Cylindroide übcrgchon, sowie deren Nachweis 
im Ureterharn (Lüthje, Boros^)). Die extrarenalen Cylindroide 
ünden sich häufig bei Blasenkatarihen. 

f) Urethralfaden. 

Bei Roizungen der mimnlichcn Hamröhrcnschleimhaut sieht man 
häufig zarte, opake oder durchscheinonde Fäden im H;irn herum- 
schwimmen. Sie finden sich bei Katarrhen der Urethra, namentlich bei 
chronischer gonorrhoischer Urethritis in grosserer Anzahl. Bekannt ist 
der Gehalt des Morgenhams an diesen ,,Tripper"£äden. Zu ihrer Unter- 
suchung verwendet man die erste Hamportion. 

Auch andere Affektionen führen zu ähnlichen, wenn auch nicht 
so ausgebildeten Scbleinittden im Hain, die aus der Urethra stammen. 
So habe ich bisweilen nach Kathetereinfflhmng«! bei männlichen Indi- 
viduen im darauffolgenden spontanen Urin diese Schleimgebilde be- 
obachtet. Auch bei sexueller Neurasthenie kommen sie vor. Sie unter- 
scheiden sich von den Cylindroiden nicht wesentlich, sie sind meist 
breiter, plumper, es fehlen die gabeligen Abzweigungen, wie dies durch 
den verschiedenen Ursprungsort verständlich ist. Auf den Urethral- 
schleiinfädeu sieht man Auflagerungen von roten und weissen Blut- 
kürperchen, von Spermatozoen und bei Gonorrhoe von Gonokokken. 

3. Harn cylinder. 

(Tafel V. Fig. 1, 3, fi» 0.) 

Die echten Hamcylinder stammen ausnahmslos aus den Nieren 
und sind daher wertvolle .Merkmale für die Beurteilung der in den 
Nieren sich abspielenden Urü/.esse. Wobei aber vom klinischen Stand- 
punkt betont werden muss, da.ss die Annahme, die Anwesenheit von 
Cylindem sei ein Zeichen von Nierenentzündung, vielfach eine über- 
triebene war, da dieselben auch von ganz normalen, zum mindesten 
nicht Eiweiss sezemierenden Nieren abgesondert werden können. Sie 

1) Boros, Med. Klinik 1912. Nr. 11. 
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sind teils homogen (hyaline und Wachscylinder) und führen 
Auflagerungen von ZeUen, von Zelldctritos, von Pigment and von 
anorganischem Sediment oder sie haben ein durchw^s gekörntes, wie 
bestäubtes Aussehen (granulierte Cylinder); endlich gibt es 
cylindcrartig angeordnete Gebilde aus Epithel-, aus Blutzdlen, aus 
Bakterien und aus Uratniederschlägen zusammengesetzt. 

Die Cylinder sind walzenförmig und stellen einen Abguss der 
Harnkanälchen vor, aus denen sie stammen. Dementsprechend sind 

sie bald srhrnälor. bald breiter, gerade oder Icicbt ^«nvdiiden. Oft zeigen 
sie an einzelnen Abscbiiittcn spirali^e \Viudunf,'en. Dies zwingt jedoch 
niclit zu der Annahme, dass die betreffenden Lieljilde aus den ge- 
wundenen Harnkanälchen herstannnen. Ihre Länge ist nicht gleich, 
im allgemeinen aber sind sie kürzer als die Cylindroide. 

Unter den Hamoylindem haben namentlich die adMigen hyalinen Cylinder 

frühzeitic diis Interesse l)oherrscht. Im Znsanimeiuulllg mit der Wicht iV'kfit 
ihres Auftretens steht die Frage nacli ilin-r l]nt s(<-hunp:. Es sind zunächst zu ei 
MiSdichkeiten vorhanden. Die homogenen glasigen Cylinder verdanken ihre Knt- 
StehlUlg entweder Sultstnnzen . (He auf dem Wege der Transsudat ion oder Ex- 
BUdation aus dem Blute in die liarnkanülchen gelangt »ind, oder sie setzen sieh zu- 
sammen aus umgewandeltem Protoplasma, aus dem «Sekret od(;r den Zerfalls» 
Produkten der Nierencpithclien. Zugunsten der ersteren. der Filtriiinatur (li(>ser 
Elemente wurde die Färbbarkeit mit Weigertschem Anilin\vasser-( u-ntiaiia- 
violett und Altmannsohem Säurefuchsin angeführt (O. Israel'). Ernst*), 
Farbenreaktionen, die nicht ausschUesslich für Fibrin charakteristisch sind (Lu- 
barsch ')). Ausserdem w-urden von Ribbert*) künstUcli an Kaninchennieren 
Transsudatcvlinder dargestellt und von Török und Pollak*) die Beobachtung 
angeführt, dass bei experimenteUev Stauung der Nierengefässe schon nach sehr 
kurzer Zeit homogene Cylindersubatanx in den Mtermkanälohen sichtbar wii^ 

Danach wären die hyalinen Cvlinder geronnenes und homogenisiertes Blut- 

eiweiss. Als Bcdintjiint!; für ilif Hiclitiskeit dieser ( .'erinnungshypot liese niTLsste 
das Begleitsymptum der Ali)ummune gefordert werden. Kür ge\\i»hnlieh trifft 
diese Bedingung Mich zu. In einer nicht zu untersi h.n /.enden Anzahl von Unter- 
suchungen liingegen wunle bei ausgesprochener ('\liiulrnrie Fehh-n jenler Eiweis.s- 
aussclieidung beobachtet. Es hantleite sieh \nn Erkrankungen der verscliiedeixsten 
Art, 80 um toxische. infektiös<>, febrile Prozes.se (Kessler*), Klineberger und 
OxeniuH^). Craandyk"). Mixa*)). um Fälle mit SaUcylbehandlimg (Lüthje '"V), 
mit Gallenstauung. Koprostase (Xothnagel Wallerstein")), um Fälle uach 

») O. Israel, Virch. Aroh. 128. 310. 

*) Ernst, Zieglers Beitr. z. path. Anat. 18. 653. 

■) Liil'.n<.di. Zentrall.l. f. allg. Path. u. patli. Anat. 1S93. 4. Nr. 11. 
^ Ribbert, Zeatralbi. f. ailg. Path. u. path. Anat. 1893. 4. Nr. 6. 
*) Török und Pollak, Aroh. f. exper. ^th. SS. 87. 

•) Kossler, Berl. klin. Wochen-chr. 1«'»."». Xr. lö u. 16. 
') Klineberger imd üxenius, Deutsch. Arch. f. klin. Med. 8«. 190& 
Heft 3 ■ 4. 

•) CraaiuU k. Ref. Münch, med. Wochen.schr. 1902. S. 938. 

•) Mi.\a, Zentralbl. f. inn. Med. 10(18. S. 420. 
'») Lüthje, Arch. f. klin. Med. 1(X)2. 74. 
") Nothnagel, DeutM-h. Areli. f. klm. Med. 12. 326. 1874. 
") Wailerstein, Ik-rl. kün. Wochensclxr. lüül. S. 21; Zeitschr. f. klin. Med. 
SS. 296; Berl. klin. Wooheneohr. 1902. Nr. 14. 
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Alkoholgeinuss (Glaser')), nacli SportsüVmngen und um gesunde Mensclien 
(Benzoidt*), Emerson'). Max Gentzen Beck*). ( L i istcnscn **) u.a.). 

Für diese Cvlindrurien war ein Bluteiweissaustritt mit nachträglicher Ge* 
rinnung nicht recht wahrscheinhch. 

Dagegen wurden hier degenerative Veränderungen in den EpitlieUon der 
Uamkanälchen gesehen, mvde Ultergangsbilder von KiereneiätheUcn zu hyalinen 
Maasen beobachtet, so zwar, dass die Epithelien zum ihre zeUigc Katnr nooli 
erkennen Hessen, zum Teil aber das Bild eine.s liomogenen Cylindorahschnittea 
vorlag (Lanffhans'), Lubarsoh')* Lüthje). Es hiekt den Anschein, als ob 
die hjmUnen CyUnder im eiweissfreien oder efwdaaMtnen Ham attf ein Produkt des 
sezemierenden Epithels oder auf eine Metnm<tri)lio<icninc <lf's PliV^nias alipr stnsscner 
Zellen zurückzuführen seien. Ob dies die einzige is^tstehungsweise auch bei be- 
atehender Albuminniie ist, Iftast aioh mit Bestimmtheit nicht entsoluddeii und ist 
auch unwahrscheinlich. Jedenfalls muss abi r betont werden, dans die Selnvere der 
Albuminurie in keinem Zusammenhang steht mit der Anzahl der auftretenden 
Cylinderelemente. Hit Reeht wird hervorigehobeB, da» bei der Chylurie, wo 
beträrhtliche EiweissaiLsscheidun^ mit aingesprochener Tendenz zur Gerinnung 
besteht, fast niemals C'^lindrurie beobachtet wurde. Bei fleiiisigem Durclunustem 
von Hamnedimenten mit reichlichen CyUndem findet man gelegentlich Bilder, die 
deutlich den (Mtergang eines Enithelcy linders in einen granulierten oder eines gra> 



Hyalino Cy linder finden sich im Sedimont violer gesinidor 
Menschen, namentlich wenn man die Nubccula untersucht und ganz 
friaclu' Harne vurninimt. Diese zarten durchsichtigen Gebilde haben 
meist ])arallele Konturen, sind farblos und glasig, so dass auch das ge- 
übtere ÄQge sie leicht ühersieht, oder sie sind leicht gelb gefärbt. Es 
empfiehlt sich durch Färbung mit Methylenblau, Bismarckbraun, Häma- 
toscylin, Jodtinktur etc. die hyalinen Cylinder deutlicher hervortreten 
zu lassen. Mit alizarin-sulfosaurem Natron färben sie sich gelb oder 
schwach violett, mit Ehrlich schem Triacid violett. Nach den Unter- 
suchungen von II o V i (1 a ^' ' sind sie in verdünnten .Miiieralsäuren gut 
löslich. Ihr chemischer Charakter ist noch nicht sichergestellt. 

Die W a c h s c y 1 i n d e r sind uleiclifalls lioiiiotien, meist kürzer, 
breiter und mit scharfer Bruchfiäch<i ; sie halten einen matten (llanz 
und sind gelb bis braun gefärbt. Gegen chemische Agentien verhalten 
sie sich ziemlich resistent. Auf Jodzusatz sollen sie sich zuweilen 
mahagonibraun, mit Methylviolett rot förben. Infolge dieser Farbm* 
reaktionon wurden sie für „A m y 1 o i d" - Cylinder gehalten. Eine aus- 
gesprochene Amyloidfärbung dieser Elemente wurde jedoch in den 

M Glaser, Deutsch, med. Wochenschr. 1891. S. 1193. 

*) Bencoldt, MSnohn. med. Woohensehr. 1898. Nr. 42. 

') Emerson, John Hopkins Hosp, med. Soc. 1905. Not. 

*) Gentzen, ZentralbL f. inn. Med. 1905. S. 1102. 

n Beck, Wiener Min. Woohenschr. 1906. S. 520. 

«) Christensen. Deutsch. Arch. f. klin. Sbd. 1910. 98. 879. 

') Lang h ans, Virohows Aroh. 1879. 76. 

*) Ln barsch, ZentralbL i. «Ug. FMh. n. path. Anat 1993. 4. Heft 6. 
') Rovida, Moloschott, ITntenudiungMi zur Natnrlehve d. Hensohen n. 
d. Tiere. 11. 1. 182. 1867. 
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seltensten Fällen beobachtet Neben anderen schweren und chronischen 
Nieieoerkrankangeii finden sich die Wachscylinder auch bei Amyloid- 
entartnng der Nieren. 

Epithelcylinder finden sich vorwiegend bd desquamativen 
Entzündungen in den Nieren und gelten als Charakteristikum der paren- 
chymatösen Nephritis. Es sind Gebilde mit reichlicher Epithelauflage- 
Twnß, auf einer hyalinen Grunrlsubstanz, oder sie stellen ganze Epithel- 
Schläuche vor, die sich losgelöst haben und weggoschwenimt wurden. 
Die Epitliel/elirn sind niclir oder weniger fettig entartet. 

Wie die Epithel-, so können auch die Blutzeilen hyalinen oder 
gekörnten Cylindem auslagert sein, oder cylinderförmig angeordnete 
Anhäufungen Tcn roten oder weissen Blutkörperchen bilden, die mit- 
einander verklebt sind. Die roten Zellen sind oft zu Blutschatten aus- 
gelangt oder zu PigmentscboUen zerfallen (Pigmentcy linder), die 
weissen Blutzellen m grösseren oder kleineren Fetttröpfchen umge- 
wandelt (F e 1 1 1 r ö p f c h e n c y 1 i n d e r). 

Die granulierten Cylinder setzen sich aus dicht aneinander 
gelagerten, gröberen und feineren kürnchen zusammen, die hau]>tsächlich 
von degenerierten Epithelzellen herstammen. Wie das stärkere T.icht- 
brechungsvermögen und die Fettfärbungen zeigen, stehen diese Körn- 
chen zum Teil den Fetttröpfchen sehr nahe; der grösste Teil der Köm* 
eben jedoch besteht ans Eiweisssubstanz. Die granulierten Cylinder 
nehmen im hämoglobinhaltigen Harn eine mehr bräunliche, im ikterischen 
Harn eine exquisite, grünlich-gelbe Färbung an. Bei Zusatz von Alkali 
verändern sich die Körnchen nicht, zum Unterschied von Uratcylindem, 
deren Körnchen sich sofort auflösen. 

Nehen diesen Cylindem findet man im Sediment <»ft Gebilde, die den 
granulierten Cylindem im Aussehen sehr nahe stehen. Auch sie stammen 
aus den Nieren und konunen dadurch zustande, dass nichtorganisiertes 
Sediment schon innerhalb der Nierenkanälchen zur Ausscheidung ge- 
langt, das Lumen der Tubuli ausfQUt und vom nachdrängenden Harn 
mitgerissen wird. Das Bfaterial dieser Mineralcylinder besteht 
meist ans Ammoniumurat und findet sich häufiger bd Säuglingen, 
deren Nieren von Harnsäure in f. irkten durchsetzt sind (Uratcy Ii n de r). 

Die sogenannten 1! a k t e r i e n c y 1 i n d e r kommen bei septisch- 
embolischer Xejthritis der Nieron, bei Pyelonepiiritis vor und setzen 
sich aus /.usaimnengebackenen riakterienleibern zusammen. Diese 
Cylinder haben nur Bedeutung, wemi sie in ganz frisch gelassenem Harn 
beobachtet werden, da sich auch im Uringlas spontan Mikrokokken- 
haufen in cylindrischer Anordnung bilden können. 

Ausser den hier aufgezählten Hamcylindern gibt es Obergangs- und 
Mtschformen nach jeder Richtung. 
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4. Hant-MikrooTgamsmen. 

Untersuohungsmethodik. 

Zur rntcrsuchung dos Harns auf Mikroorganismen, wird man sich 
des mikroskopisrlirii oder des Kulturverfahrens bedienen. Für den kul- 
turellen W('t^ genügt ein Tro|)fen eines unter aseptisclKMi Kautelen aufge- 
fangenen Harns. Der Gang der Untersuchiuig hierbei ist iii den bakterio- 
logischen SpedalbQchem detailliert beschrieben. 

Für die Untersuchung mit dem jVIikroskop ist es in den meisten 
Fällen notwendig, den Harn zu sedimentieren. Am geeignetsten ist 
auch hier eine scharfgehende Centrifoge, die es zulässt, frischen Harn 
in kurzer Zeit auszuschleudern und damit sdner Zersetzung und dem 
Wuchern aus der Luft in den Harn gelangter oder in demselben schon 
anwesender Keime zu begegnen. Es ist darauf zu achten, dass die 
Centrifugierrdlirclien steril sind und dass Ix'ini Hantieren keine Ver- 
unreinigung unterläuft. Lässt man das Sediment im Spitzglas sich spon- 
tan absetzen, so empfiehlt sich neben der Aufixnvahrunu in der Kälte 
noch der Zusatz von keimtötenden, im übrigen aber indifferenter Sub- 
stanzen, wie Chloroformwasser, Thymollösung, Kampfer oder etwas 
Borsäure in Substanz. 

Im klaren, sedimentaimen Harn gelingt das AuMKshlendem der Bak< 
terien besser, wenn man durch Zusatz von zwei Teilen Alkohol das 
spezifische Gewicht der Flfissigkeit herabsetzt (S trass bürge r^)). 

Für die Färbung kommen alle jene Anilinfarbstoffe und Differen- 
zierungsflüssigkeiten in Betracht, die auch anderweitig zur Darstellung 

der verschiedenen Mikroorganismen in Verwendung stehen. Eine rasche 
Orientierung gewährt die Färbung eines Sedim€nttr(»pfeiis. dem man 
unter dem Deckglas einen Tropfen der Lö ff 1er sehen Methylenblau- 
lösung zufliessen lässt. 

Für gewöhnlich verwi ndet man T r o c k e n p r ä p a r a t e. Etwas von 
dem Sediment wird auf euHTii Objektträger oder Deckgläseiien an der 
Luft eingetrocknet, dieses dreimal <lurch die Flamme gezogen und so zur 
spezifischen Färbung verwendet. Für gewöhnlich wird das Präparat mit 
Löf f 1er Schern Methylenblau oder mit einer KarbolfuchsinlOsung 
(Fuchsin 1,0, do/piges Karbolwasser 100,0) gefärbt, der überschOssige 
Farbstoff mit Wasser al^ewaschen, das Präparat mit Filtrierpapier ge- 
trocknet und in Canadabalsam eingeschlossen. 

Tuberkelbazillen werden in folgender Weise behandelt 
(Ziehl-Neelsen): 

*) Strassburger, Munoh. med. Woohensohr. 1000. Nr. 16. 
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Auf dem 01)joktfr;lßt'r oder in cincni Kuj)f('rs( lüilchen 1—5 Minuten 
langes Fäibt'ii lu bis zum Aufkochen erwärmter Lösung von Fuchsin 1,0, 
Alkohol 10,0, Add. carbol. conc. 5,0, Aqua desi 100,0. Entfärben in 
5 o/o iger Schwefelsäure oder 15 o/o iger Salpetersäure, wobei das ganze 
Präparat mit Ausnahme der säurefesten Tuberkelbazillen enterbt wird. 
Auswaschen in 70 o/o igem Alkohol. Kontrastßlrbung mit wässeriger 
Methylenblaulösui^ l^/j — 2 Minuten. Abwaschen mit Wasser. Trix knen 
zwischen Filtriorpapier. Eiiii>etten in Canadabalsam. Die Tuberkel- 
bazilleii sind rot, alles amlero blau pcfärbt. 

Verweehslunpen k()niieii s[)(v,icll im Harn mit den ebenfalls säure- 
festen S m e g m a b a z i 11 e n vorkonunen. Die letzteren haben ilie 
Eigenschaft, gegen Alkohol weniger resistent zu sein als die Tuberkel- 
bazillen. Darauf beruht das differente Darstellungsverfahren. Es wird 
nach der Karbolfuchsinfärbung die Differenzierung 10 Minuten lang 
in einer Lösung Salzsäure conc. 3,0, Aloohol absol. 100,0 vorgenommen. 
Die Kontrastfärbung erfolgt in einer Mischung von konzentrierter 
alkoholischer Methylenblaulösung in Wasser aa. 

Nach Gasis halx'ii die Tuberkellj.izillcn auch die Eigenschaft iler 
Alkalifestigkeit, was ebenfalls bei der DifferentialdiaguosÜk iu Betracht 
kommt. 

Das von Uhlenhuth angegebene Homogenisierungs verfahren 
hat Finkelstein^) auch für den Harn scheinbar mit gutem Erfolg 
angewandt Hamsediment wurde in einem ca. 20 o/o igen Antiformin- 
gemisch (mit physiologischer Kochsalzlösung) aufgenommen, mit einem 

Glasstab gut durchgerfihrt, 2 Stunden bei Sl^ gehalten und energisch 
centrifugicrt, der Hodensatz wurde zweimal mit physiologischer Kik li- 
salzlösung durchg<'\vas(hen, auf einen Objektträger gebracht, eventuell 
mit einem Tr(ti»feii ein<'r ö " isz^n Hiihnereieiweissiüsung fixiert und 
nach den angeführten Methodm gefarlit. 

Für die Darstellung von (ioudkokken empfiehlt es sich, die 
fixierten Präparate in kaltgeaattigter, wässeriger ^'cutrah•otlösung zu 
färben. 

Zur Differenzierung von den typischen Eiterkokken dient das Ver> 
fahren nach Gram. 

Das fixierte Präparat wird 2—5 Minuten in einer Anilinwasser- 
Gentianaviolettlösung vorgefärbt. 

Zur Herstellung derselben werden 10 ecm Anilini'I niit 100 ccm Wasser 
gründlich geschüttelt, die milchige Flüssigkeit durch ein augefeuoht^es Filter 
klar filtriert und dem Flltmt oa. 10 com einer konzmtrierten. alkoholischen 

Gent i a n a violettlösu n tr h i n 7. 1 1 1: ( ■ f i i t . 

Die Lösung wird vor dum (.icbrauch filtriert; sie hält sich nicht lange. 

J. A. Finkelstein, BerL klin. Woohenachr. 1910. S. 1060. 
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Hierauf wird das Präparat ein bis anderthalb Minuten in eine Lösung 
von Jod 1.0, Jüdkali 2,0, Wasser 300,0 übertragen. Hier nimmt es eine 

tiefschwarze Färbung an. 

Dann winl es in Alkohol entf.'irbt, bis die ?ich\varze i''arl>e ver- 
schwunden und das Präparat biassgrau geworden ist 

Trocknen, Einbetten. 

Die nach Gram positiven Mikroorganismen sind tiefblau gefärbt, 
das übrige Sediment ist entfärbt Zur nachträglichen Kontrastfärbung 
ist Bismarckbraun oder eine Fuchsinlösung geeignet. — 

Der frischgelassene Harn vom gesunden Menschen ist selten keim> 
frei. Wenn man auch annehmen muss, dass er steril von den Nieren 
ausgescbif 'b'ii wird, so l)ietet der Aufenthalt in der lUase, namentlich 
al>er der Durchtritt durch die Urethra, sowie die Berührung mit dem 
Präputium und der Vagina hinreichend riclegetiheit zur Infe ktion des- 
selben. Um keimfreien Harn aufzufangen, ist die Verwendung des Ka- 
theters unbedingt indiziert Auch dabei können Keime aus der Harn- 
röhre in die Blase verschleppt werden und im Harn erscheinen. In 
dnem Urin, der eine Zeitlang an der Luft gestanden hat, findet man 
eine Fülle der verschiedenartigsten Mikroorganismen. 

Die Mikroorganismen des Harns gehören teils den für den Menschen 
nicht pathogenen, teils den pathogenen Kleinwesen an. 

JL Niehtpatliogeiie M!kro»ig«iiiBmen. 

Von diesen werden im Harn beobachtet: 

1. Schimmel- und S p r o s s p i 1 z e. 
(Tkfel VL JTig. 2.) 

Die F ade n p 11 z e gelangen meist nach der Entleerung des Harns in 
denselben. Wenn der Harn zuckerhaltig ist, so vermehren sie sich 

enorm rasch und bilden schliesslich eine mehr oder minder dicke weiss- 
liche Schichte, die einen eigentüiidichcn, srhinuiilic h iiioderiuen rioruch 
verbreitet. Nach v. Jaksch ist diese l:^rsclH'iinitin geradezu ein Hinweis 
auf eine Ijestehonde Glykosurie. Mikroskopisch findet man ein Gewirr 
von Pilzmyoelien, teilweise mit ihren Sporen, dazwischen Hefezellen 
neben Bakterien und amorphem Sediment 

Ein sehr häufig zu beobachtender Schimmelpilz istPenicillium 
glaucum. 

Sehr selten kommt es vor. da.s8 die Verimreinigimg des HaxiiS mit SproSB» 
pUzen schon in der Blase erfolgt, wo üoh infolgedessen oder durch andere Emger 
mitbedingt eine Oänuif; des diabetiaehen Harnes einstellt. 

Kinen solchen Fall hesclirieh Senator. Im Harn fand sicli eine grosse Menge 
von Uefepilzen (Torula oerevisiae), die wahre Alkoholgänuig bewirkt hatten. 
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Die Hefezellen sind farblose, elliptische ZeUen. die entweder einzeln oder in ro^en- 
kranzartig angeordneten Ketten auftreten. 

Soorpilz im diabetischen Harn beobachtete v. Frischi) Der 
Pilz stammte aus der Blase und wurde in Form hanfkorngrosser rund- 
hcher, weisser Gebilde entleert. Dieselben bestanden aus Mycelfäden 
und Hefozellen. Als Soor erwies sich diese Pilzform nach eingehenden 
Zuchtungsversuchen. Der Soorpilz färbt sich nach Gram. 

2. Spaltpilze. 

DerMicrococcusuroae tritt früher oder später in jedem 
Harn auf. Er ist mit ein Erreger der sogen, anmioniakalischen Harn- 
garung und bildet nach ausgedehnter Vermehrung ein Häutcheii an 
der Harnoberfläche. Er erscheint in der ersten Zeit seiner Entwickelung 
als sehr kleines, meist aus zwei Gliedern bestehendes kurzes Stäbchen 
deren emzelne Individuen mit den stärksten Vergrösserungen getrennt 
wahrgenommen werden können. Nach einigen Tagen schon sieht rnrni einen 
Haufen sehr kleiner glänzender Körnchen, die in eine schleimige den 
Haufen zusammenhaltende Subst.an/ eingoheltct sind. In diesem Stadium 
spricht man von sogen. Zoogl.ahaufen. 

Die S a r c i n a n r i n a e ist kleiner als die Magensarcine. Sie wird 
seltener b<?obachtct (Barlow-'i faml allenlings bei G5 Fällen von 
Baktenurie 22 mal Sarcine) und erscheint dann in Aggregaten von 
Zellen, die zu 8, 64, 512 ^isw. in regelmässig gestalteten weissen Würfeln 
beieinander hegen und sich als solche deutlich erkennen lassen wenn 
man sie unter dem Mikroskop ins Rollen bringt. Am schönsten sind 
sie in frischem Präparat zu sehen. Bei Tinktion überfärben sie «;ich 
leicht, weshalb am geeignetsten Bismarckbraun verwendet wird 

Der M i 1 c h s ä u r e - B a z i 1 1 u s . der sich besonders gern im stag- 
nieren<len Mageninhalt entwic kelt, wurde im Harnsediment eines Magen- 
carcmomkranken. der eine -MWnstasc im Nierenbecken hatte, gefunden 
(Ku.linger-i)i, und ,-u»s.senlrni in sru.^sen Ma.ssen bei zwei ätiologisch 
unklaroti Fällen, wo sie neh.-n r.eukocyl,.,, uutl Ervthrocyten auftraten 
(Latze l |i). Ihr .Mihhsäureba/illen sind längere der kürzere schlanke 
Stäbclicn. die sich uiich Gram färben. 

Vic nnul w,„xle aus niciisdilichcin Harn ein Bakterium al.s Errceer der sn 
gc-nannu;n schk-mnum Can.n^ KM./.kht,.t. Der austlics^sende Harn kwS* 
. rnluh n, ,l.r ( o„s.st.n/ v,.n saurer R.aktion. fa<l.n.iehend mit kauS^merk'- 

s ? ' V '"'1 '^T'"'^'^'"""!" '»i» reichlich Leukocytcn in, 

.Selumtit. Aus d<m Inn uunlo Hn kur/c* SJahch.n eoziichtet das in 
.Schacht, von ScI,l,.i,H Hnu'.l.. t.o. la.. Am bcs.on farlMro. sich ^^t 

') \. Friscli, Wii'u. kJin. Wurhonsohr. ]Sl>S Nr :{<♦ 
-t IJario«, Donisch. Ardi. f. kHii. M.d. ;U7. 1807. 
•) J<u(iiiii.'cr, Zcritn.ll>!. f. itm. .Md. l'.«»4. Nr. 
') l.atzci, W'ifU. kliji. Wnclirn-iciir. IIMKI. Nr. 4(». 
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verdünnter Karbolfuchsinlösung, mit Löffler's Methylenblau gab es undeut- 
liche Bilder, nach Gram war es nicht färbbar, die Pathogenität für Tiere und 
Menschen war kaum nenneoswerti Der EtVBger erhielt den Namen Glieohiobak> 
terium (Rothmann^). 

B. Patho^ene Mikroorganismen« 

(Tafel VI. Fig. 3. 4, 5, 6.) 

Auf den Befund von pathogcnen Mikroorganismen im Harn ist nur 
Wert zu lejien, wenn derselbe bei Anwendung alier Vorsichtsmassregeln, 
die eine interkurrierende Veruuieiiiiguug von aussen ausschliessen, im 
katheterisiertea Harn gemacht wurde. Die bakteriologischen Unter- 
suchnngen des Urethralaekretes gesunder Mensch«i haben geehrt, dass 
gewisse Mikroben, namentlich Staphylokokken und Bacterium coli fast 
ständige Bewohner besonders des unteren Abschnittes der Harnröhre 
sind, ohne jedoch klinisch in Erscheinmig zu treten. 

Die mit dem frischen Harn spontan ausgeschiedenen Bakterien 
können verschiedenen Ursprungs sein. 

Sie stammen entweder aus den Nieren und den tieferen Ilarn- 
wegen oder sie sind aus deren Nachbarschaft hereingowandert. Dies 
geschieht im Änschluss an durchgebrochene abszedierende oder kääige 
und an maligne Wucherungsprozesse; oder, und in diesem Falle kommt 
insbesondere der Darm in fSrag^ der Durchtritt geschieht dirdct durch 
die Gewebe. Die Selbstinfektion der Harnblase vom Darm ans spielt 
eine wesentliche Rolle (Posnor^), Wreden^)). Bei einer Reihe von 
Bakteriurien ist die Ätiologie nicht sicher zu stellen. Sie sind als idio- 
pathische Bakteriurien zusammengefasst worden (\. J a k s c h i, Bar- 
low). Zum Teil machen sie gar keine Krankheitserscheinungen 
(Schottel ins und Reinhold^)). 

Die Frage, ob auf dem Blutwege über die Nieren Mikroorganismen 
in den Harn gelangen, hat immer grosses Loiteresse erregt; ihre Beant- 
wortung ist roD. Bedeutung bei Beurteihmg des Bakterienbefandes 
im Harn. 

Bei infektiösen Allgemeinerkrankungen werdoi mit dem frischen 

Urin Baktorinn ausgeschwemmt, deren Auftreten und Verschwinden hier 
und da zu der betreffenden Erkrankung in einem innigen Zusammenhange 
steht. Es hat sich gezeigt, dass in solchen Fällen meist die Niere als 
Durchtrittspforte der Kleinwesen vom Blut aus in das harnleitende 
System zu betrachten war. Während nun bei intakter Nierenfunktion die 

1) Rothmann, Zentralbl. f. Bakteriol. 37. 491. 1909. 

*) Posner, Vereinsbeil. d. deutsch, med. Woohensohr. 1896. Nr. 5. S. 28. 

») Wreden, Zentralbl. f. Chir. 1893. 

*) V. Jaksch, Klin. Diagn. ö. Aufl. 1901. S. 558. 

') Sohotteliua imd Reinhold, ZentralbL f. klin. Med. 1886. S. 635. 
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Mikroorganismen von dem Nierenfilter znrückgehalien werden, 90 ge- 
lingt dies nicht, wenn die Nieren geschädigt sind. Die Glomerulus- 

mcmbran zeigt sich in solchen Fällen nicht nur für Bakterien, sondern 
auch für niutoiwciss durchlässig. Daher l)eol)achtet man in solchen 
Fällen von H.Lktcriui ie meist auch Albuminurie (VVissoko w i ts c h i), 
Manna berg-). v. Jaksch-')). 

Der Haru ist bei bestehender iiakteriurie trüb und von einer 
besonderen Opaleszenz, wie man sie an in Bouillon gezüchteten Bakterien- 
kulturen beobachtet. Die Trübung charakterisiert sich ausserdem da- 
durch, dass sie weder auf Erwärmen, noch auch Sänrezusatz verschwin- 
det. Auch nach mehrfachem Filtrieren durch gewöhnliches Filtrier- 
papier wird das Filtrat nicht vollständig klar. Es gelingt dies erst beim 
Durchsatiyon dr»r Flüssigkeit durch ein C h a ni h e r 1 a n d - Truifilter. 

Ein Tropf<'n des trüben Harns oder seines Sedinieutes mikroskopisch 
bctrachl(>t, lässt die bakterielle Ursache der Trübung mit Sicherheit 
erkennen. 

Von den für die menschliche Pathologie in Betracht kommenden 
Bakterien wurden durch das mikroskopische oder Kulturverfahren bis- 
her sichelgestellt: das Bacterium coli, das Bacterinm typhi, das Bac- 
teriom vulgare (Proteus vulgaris), der Friedl&nde räche Kapsel- 

bacillus, der Tuberkel bacillus, der Rotzbacillus, der Pestbacillus, Recur- 
rensspirillen, die Eiterkokken (Streptococcus, Diplococcus, Staphylo- 
coccus aureus, albus), der ('onoeoccus und der Actinomyrespilz. 

Das B ac te r i u ni coli findet sich im Ilarnsediment relativ häufis;, 
zumeist dürfte es aus dorn Darm stammen. Es wurde bei den vers( hie- 
denslen Erkrankungen im Sediment nachgewiesen (^v. Frisch^;. Üar- 
low^), Kraust) u. a.). 

Oft findet es sich in Reinkultur. So bei bestehender Bakteriurie, in 
Begleitung einer Urethritis (Bonn')) oder einer Cystitis (siehe Ab- 
bildung Taf. VI, Fig. 3), wie ich eine solche beobachtet habe. Im 
Blute waren keine Colibakterien und keine spezifische Agglutinations- 
reaklion nachweisbar. S c Ii n i t z 1 e r v. F r i s c h fanden bei 
Pucuiiialurie <las Hacleriiini coli als Erreger der (iasbiidung. 

Es ist <'in kurzes, schlankes Stäbchen, das meist einztdn oder zu 
zweien, /.uweilen auch in Ketten auftritt is. Taf. VI. Fig. 3). Es färbt sich 

*) Wissokow it sch, Zeitschr. f. Hygiene. 1. 3. 1886. 
*) Hannabcr^. Zeitschr. f. klin. Med. 18. 223. 1891. 

^) V. Jaksch , i. c. S. 3r>H. 

*) V. Frisch, Wien. klin. Woohenschr. 1898. ^'r. 39. 
*) Barlow, 1. c. 

•) Krau.s, Wii'Ti. klin. Wochenschr. 180.5. Nr. 26. 

') Bonn, Prag. med. Wochensclir. 1898. M. 208. 

*) ächnitzler, Intern, khn. Rundsohau. 18M. Nr. 8 o. 9. 

') V. Frisch, 1. o. 
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leicht mit Anilinfarbstoffen. Nach Gram wird 68 entfiLrbt Entschd« 
dend für dio Diagnose ist erst das Kulturverfahren. 

T y p h u s 1) a z i II o n wurden im Harnsediment von Typhuskranken 
dos öfteron gofuriden. Kurlinski^) sah sie schon am dritten Krank- 
heitstai^e auftreten. Nach V a s 2) beginnt die Typhusbakteriurie ge- 
wöhnlich in der zweiten oder dritten Woche und dauert drei bis fünf 
Wochen. Schichhold^) JEand den Ebeithschen Bacilhis noch 
wählend der Rekonvatoszenz im Ham. Meist erscheint in Begleitung 
desselben Albuminurie und Cylindrurie, sowie die Ausscheidung von 
Eiterzellen. Doch wurden auch Fälle ohne klinisch nachwetsbare Ver- 
ftndenmgen der Nieren beobachtet (V a s). Die Ausscheidung von Bacillen 
ist oft enorm, indem bis zu 100 Millionen im com enthalten sind. 
Der Harn zeigt dann die oben beschriebene auffallende Trübung. 

Der Typhusbacillus ist ein 1—2 n langes, plumpes Stäbchen mit 
leicht abgerundeten Enden. Von den ihm nahcstehciulon Bakterien der 
Typhus-Coiigruppe ist er durch seine Form und seine Färbbarkeit nicht 
zu unterscheiden, wohl aber im Kulturrerfahren. Von der Paratyphus- 
gruppe gilt dasselbe. Sowohl Paratyphus A und B ist im Ham ge- 
funden worden. Selbstverständlich ist hier nur das Kultnnrerfohren 
entscheidend. 

Grosse diagnostische Bedeutung besitzt auch der Nachweis von 
Tuberkel ha Zilien im Harn. Er sichert bei entsprechenden Be- 
gleit.symptomen dio Erkenntnis eines tuborkulöscn Pro/.esses der Harn- 
wege. Meist handelt es sich um geschwürige und nekrotisierende Pro- 
zesse. Beim Mann nmss auch Tuberkulose der Genitalsphäre (Prostata, 
Hoden) in Betracht gezogen werden. Bei Lungentuberkulose mit intakten 
Nieren enthält der Ham keine Bazillen (If aVagliano^)), dagegen 
fand Philipowicz^) Tubericelbazillen im Urin bei Leuten, die an 
Bliliartuberkulose litten und keine GeschwQrsprozesse im Urogenitaltrakt 
hatten. 

Die Tuberkeibazillen lassen sich in der im mothodischen Teil 
angegebenen Weise spezifisch färben und von den tdKjn falls säurefesten 
Smegmabazillen differenzieren. Sie haben gefärbt je nach dem Ent- 
wickelungszustand versciiiedcne Formen, sind bald als dünne schlanke 
Stäbchen, bald nur als Bruchstücke zu sehen, liegen einzeln oder in 
Häufchen zu mehreren Exemplaren zusammen. Die Stäbchen sind 
gerade oder leicht gekrflmmt (s. Taf. VI, Fig. 5). Sie sind Gram positiv 
im G^ensatz zu den Smegmabazillen. 

1) Karlinski, Prag. med. Wochenschr. 1890. Nr. 35. u. Nr. 36. S. 437. 452. 
») Va», Witn. klin. Wochonschr. 1906. Nr. 13. 
*) Sohichhoid, Arch. f. kUn. Med. M. 505. 1899. 
*) Maragliano, Zentralbl. f. Inn. Med. 1904. Nr. 42. 
Philipowioz, Wien. med. BKtter, 1886i 8. 683 u. 710. 
N«ab«a«r*Hspp«rt» Asalyi« Am HanM. 11. Aufl. 101 
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Es wurden alle typischen Eiterkokken im Sediment des Men- 
schen poftindcn. Ent\ve«ior handelte es sich um Eiterungen innerhalb 
des Harnapparates oder iiiii solche, die in denselh>en durchgehrochen 
waren, oder es bestanden infektiöse Prozesse (Erysipel, Nephritis acuta, 
Gelenkrheumatismus, Endocarditis ctc). Endlich finden sie sich auch 
im Urethralschleim gesunder Menschen (Franzi)). 

Beim Erysipel werden des öfteren Streptokokken im Sedi- 
ment gefunden (Cornil et Babes^), ^< Jaksch, Mannaberg). 
Hannaberg und Lustgarten^) haben bei mehreren Fällen von 
akutem Morbus Brigthi Streptokokken im Harn nachgewiesen. Bar- 
low hat bei Bakteriurien fünfmal den Staphylococcus, Mir- 
coli^) akut nephritischen Kindern pneumokokkenähnliche 
Gebilde gefunden. Singer^). K r a u s 6), C h v o s t e k ') konstatierten 
das Auftreten von Streptokokken und A'on Staphylokokken 
(aureus mid albus) im Harn bei Gelenkrlieuniatismus, bei Puer- 
peralprozess, Ix'i Pn^-unionie. Eine sp<'zifisch-äti(>l< »fische Beziehung zu 
den jeweiligen Erkrankungen kommt ihnen nicht zu. 

Diese Kukk< ti /.viiion das tyiiische Auftreten in Form von Kett^-n, 
von Doppelindividueu und von Häufchen. Zu ihrem mikroskopischen 
Nachweis eignet sich das Vorfahren nach Gram. Sie färben sich alle 
schwarz-blau. 

Für die Diagnose der Gonorrhoe ist das Auffinden der Gono* 
kokken entscheidend. Sie finden sich bei frischer Infektion im Sedi- 
ment der Eiterzellen und l)ei chronischer Urethritis den Urethral (Tripper-) 
Fäden aufgelagert. Im Harnsediment sind sie weniger leicht und reich- 
lich auffindbar als Ix i direkter Untersuchung eines aus der Uretlira aus- 
gedrückten Eilertritpfchcns. Ihre Form ist ziemlicli charakteristisch. 
Sie bilden Dopjielkokken, deren Einzelglieder mit konkaven Flächen 
gegeneinander gerichtet sind. Sie erhalten dadurch ein Kaffeebohnen 
oder Semmeln ähnliches Aussehen (s. Taf. VI, Fig. 4). Sie treten meist 
intracellulär auf; man sieht oft den Protoplasmaleib eines Leukocyten 
angefüllt mit Gonokokken. Der Zellkern bleibt frei von ihnen. Nach 
Zerfall der Zellen werden sie auch extraoellulär beobachtet. Sie sind 
weder säure- noch alkoholfest; nach Gram entfärben sie sich, zeigen 
aber grosse Affinität zu wässerigen Lösungen von Anilinfarbstoffen. 

1) Franz, Wien. klin. Woohensohr. 1896. Nr. 2& 

') Cornil et Babes, Ix>3 Ijactt rios. 2. Ed. 

Manna berg und Lustgarten, Vierte Jahiesaohr. f. Dermat. u. Syphili«. 
1886. 14. 906. 

'*) Mircoli, Zeutralbl. f. Bukt. S. 336. 1888. 
*) Singer, Wien. klin. Wochenscbr. 1895. Nr. 25. S. 449. 
•) Kraus, Wien. klin. WoohenBohr. 1895. Nr. 26. S. 472. 
*) Chvostek, Wien. klin. WooheoBchr. 1886. Nr. 26. S. 468. 
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Gegen die Gram sehe Entfärbungsmethode, als sicheres Kriterium des 
Gonokokkus, orhrbt in nenostor Zeit Frank M Einwand. Ha /invoilon 
auch Jugcndfornien dor Eiterkokkeii die Scinmelfonii nachahmen, SO 
ist die Veischiorlenhoit im färln'rischen Voihalten Ix-achtenswert. 

Voreiiizelt wurden noch andere pathogene Spaltjiil/o im mensch- 
Hchen Trin nachurwieseii. So konnte \V e i c h s e 1 h a u ni - j aus Hlut und 
Harn von Rotzkranken R o t z h a c i 1 1 e n züchten; ebenso gchmg P h i 1 i - 
powicz der Nachweis im Ilani^cHiiment. Es handelt sich um 3 — 4 fi 
lange» mässig breite Stäbchen, an d«ien zuweilen mit Löfflers 
Uethylenblau Pol&rbimg auftritt Sie sind nach Gram nicht färbbar. 

Bei Rekozmosinlektioa wurden während des Fieberanfalles Re- 
kurrensspirillen im Harn gefunden (Kannenberg^)) Und 
Pestbazillen im Harn ron Pestkranken. Nach Albrecht und 

(i hon ' finden sich dieselben im Verlauf der Posterkrankung besonders 
reichlich in dwi Harn wegen, wenn Blutungen oder metast^sche Abszesse 
in den Nieren auftreten. Im Ausstrichpräparat erscheinen die Pest- 
bazillon als klein«^ plumpe StJll)chen. die P(dfärbung zeigen und zwar 
besonders deutlich nach vorausgegangener Alkohulfixation unti nach- 
folgender Methylenblaufärbung. Hier ist das Mitteistück der Baktcrien- 
leiber kaum gefärbt. Sie sind G r a m - negativ. 

Gelegentlich kann bei Proteusinfektion das B a c t e r i u m vul- 
gare eine schwere Cystitis hervorrufen. Im Sediment findet es sich 
allein oder gemeinsam mit anderen Mikroorganismen. Für die Identi- 
fizierung ist die Züchtung unerlässlich. 

Auch Cystitiden mit dem Friedländerschen Kapselbacil- 
lu8 als Reinkultur sind nicht allzu selten. Er bildet grosse plumpe 
St&bchen, deren jedes mit einer Kapsel versehen ist Man färbt mit 
wässerigen Farblösungen, wobei die Kapsel nur schwach mitgefärbt 
wird (Tiif. VI, Fig. 6). Es empfiehlt sich eine Färbung mit Anilinwasser- 
Methylviolett (2 Minuten) und nachträirliche Differenzierung durch Ein- 
tauchen in halbpro/.entJge Essigsäure. Aiisw.usi hon in Wasser, Trocknen, 
Einschliessen. Die Rjizillen sind dunkelviolett, die Kapseln hellviolett 
gefärbt. Sie sind G r a m - n<^ativ. 

In den seltenen Fällen, bei denen Actinomycose auf den Ilarnapparat 
übergreift, können im Harn die Elemente des Actinomycespilzes 
auftreten (Braatz^). IsraeK'))- Man untersucht auf Actinomyces- 

») Frank, Med. Klinik 1910. Nr. 49. 

«) Weiohselbaum, Wien. med. Wochenschr. 1885. Nr. 24. S. 768. 

*) Kannenberg, Zeilsohr. f. klin. Med. 1. 506. 1880. 

') Albrecht und Ghon, siehe t. Jaksoh L o. S. 361. 

*) Braatz, Petersburg, med. Woohenaohr. 1888. Nr. 13. 

•) O. Israel, (äir. uin. d. Nisranlaankheiten. 1001. a m 
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kömchen oder Actinomycesdroaen. Dieselbeii bestehen aus einem dichten, 
netzförmigen Fadengeflecht, an dessen Randpartieii kolbenartige Ver- 
breiterungen sichtbar sind. Im ungefärbten Zustand treten diese Ge- 
bilde auf Zusatz von etwas Essigsäure oder Kalilauge deutlich hervor. 
Die Färbung der Actinomycesdrusen gelingt nach der Gramschea 
Methode. 

Bei septisch-oinbolischen Prozosson der Niere oder bei mykotischen 
Nierenerkrankuugen werden im liarusediment Kokkenanhäufungeu be- 
obachtet, die Gebilde vortäuschen, wie sie als gnmulierte Cylinder 
beschzieben werden. Diese graueui opaken Cylinder zeigen eine ausser- 
ordentlich feine und typiscb gleichmässige Panktierang. Sie bestehen 
nur aus KoUBen; stellenweise sind ihnen degenerierte Epithelien auf- 
gelagert. Es handelt sich um Kokkencylinder, die aus einer mit Pilz- 
massen vollständig bedeckten glasigen Grundsubstanz bestehen und die 
sich bei Sektion der Nieren aus den Nierenpapillen ausdrücken lassea 
(Martinii), Litten 2)). 

Im Anschluss an das hier Gesagte soll die baktericido Wirkung 
des Harnes "Erwähnung finden: Jahn 3) findet im tierischen Harn 
eine solche. Gegenüber Milzbrandbazillen ist sie stärker ;üs gegen 
Paratyphus- und Coiibazilien. Das wirksame Prinzip ist zum Teil im 
sauren Harn in den sauren Phosphaten, im alkaltsdien in den Kalk- 
salzen zu suchen. 

Tierische Parasiten. 

In tropischen und subtropischen Gegenden, wo die menschlichen 
Organe weitaus häufiger von tierischen Parasiten durchseucht gefunden 
werden, wird auch ihr Auftreten im Hamsediment entsprechend häufiger 
beobachtet 

Die tropische Cbylurie, die sich im Verlaufe der Erkrankung mit 
Filaria sanguinis, einem Fadenwurm, einstellt, yeranlasste das 

Suchen nach den Parasiten-Embryonen; dieselben fanden sich sowohl 
im Blut als auch im Harn. 

Schreiber*) beschrieb mikroskopisch kleine Fadenwürmer im 

Urin einer Kranken. Sie waren drehrund, spindelförmig, im inneren 
Bau den Ascariden und Oxyuriden gleichend. Die lebenden machten 
lebhaft schlängelnde Bewegungen. Sie waren aus der V;igina in die 
Blase gewandert £r nann.te diese Species Rhabditis genitalis. 

») Martini. Arch. f. klin. Clilr. 16. 1Ö7. 1884. 
*) Litten. Zeitschr. f. klin. Med. 4. 191. 1882. 
') Ja Im, inaug^DlsbtTt. Giensen 1910. 
*) Schreiber, vüehows Aich, 1884. 82. 161. 
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In Ägypten wurden bei Hämaturien als relativ häufiger Befund Kicr 
von D i s t o ni a h a e in a t o b i u m im Harn gefunden ( H i 1 h a r /, Krank- 
heity ^r'iy.r)!.) Dieselben waren teils abaestorben und mit krirnin kalkigen 
Detritusmassen gefüllt oder sie hatten noch einen lebendigen inlialt, 
den zum Ansschlflpfen fert^oi Embryonenkörper (V. L o o s R ü 1 1 i - 
meyer*)). 

Bälz') fand bei einer Japanerin im blutigen, katheterisierten Urin 
eine der Amoebacoli nahestehende Amoebe. Sie zeigte eine körnige 
Leibessnbstanz mit grossem bUlschenförmigen Kern nnd mit lebhafter 
Bewegong. 



Gelegentlich wurde Ix'i Affektionen der Ilarnwege im Urin ein zur 
Klasse der Flagidlaten gehöriges Protozoon iK'obachtet. dessen Identität 
mit T r i c h o m o n a s intestinalis uml vaginalis .M a r c h a n d ^) 
nachgewiesen hat. Diese Protozoen fielen als eigentümliche hyaline 
Kdrperchen ant waren etwas grösser als Leokocyten mit amoeboiden 
Bewegongen» mit einem in der Ruhe eiförmigen Leib, an dessen Vorder- 
ende yier fadenförmige Geissehl Ton ßmem Pünkte aus entsprangen. 
Von der Basis der Geissein verlief an der Seite des Tierchms in der 
Längsrichtung ein feiner, nndulierender Sanm (Miura^), Mar- 
chand, Janowski ^)). 

Die Echinococc US-Erkrankung hat zuweilen in den Ham- 
wegen oder in deren iXachbarschaft ihren Sitz, von wo ein Durchbruch 
in den Ilarnapparat erfolgen kann. Im Sediment finden sich dann neben 
den Ecbinokokkenbestandteilen auch Eiterkörperchen, rote ßlutkürper- 
chen etc. Die Echinokokkenblasen gehen oft in beträchtlicher Menge 
bis zn 100 Stflck im Tag ab; sie sind erbsen- bis haselnussgross. Gleich- 
zeitig sieht man auch Tochterblasen mit vollständigem Hakenkranz oder 

1) V. Loos, Zentralbl. f. Bakt. u. Paras.-Kuade. 1894. 16. 286. 

*) Rfittimeyer, Mitteil, vaa Kliniken n. med. Inst. d. Schweix. 1894. 1. 

>) Bälz, Berl. klin. Woclienschr. 1883. Nr. Ifi. S. 234. 

*) Marchaud« Zentxalbl. f. Bakt. u. Para8.-Kuude. 1894. 16. 700. 

•) Minra, ZentnlbL f. Bakt. o. FUM.-Kimde. 18M. 1«. 67. 

•) Janowski, Zdtsofar. f. kUn. Med. 1807. 81. 
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oiiizclne isolierte Ilakea neben Membranfetzen (^Mosier^J, Ma- 
nu s s e -)). 

Harnkonkremente. 

A. Allgemeines. 

Dio Harnkunkrotionen entsprechen in ihrer Zusammeosetsung den 

im Harns^'diinont vorkommenden, nicht organisierten Substanzen. Mit 
Ausnahirif von Tyrosin, von Ilippursäurc. von lUlirubin kann jeder 
im Abschnitt .Jlarn.s^Hliniento" l)ehan(i<^lt«' N'ii'dcrschlag zur StoiiihihlmuT 
beitragen. Denitiitsp rechend ist bei der chemischen Untersuchung nach- 
gewiesen worden: 

Harnsäure und ihre Salz^ Tripelphosphat, ]>hosi)horsaurcr Kalk 
und Magnesia, oxalsaurer Kalk, koblensaiinr Kalk, Cholesteriu, Cystin, 
Xanthin und Indigo. 

Während die innerhalb der Harnwege ausgefollenen Sedimente die- 
selben meist anstandslos passieren, stellen sich der Ausscheidung der 
grösseren Konkremente in den engen Hamleitungen zum Teil unfiber- 
windliche Hindernisse entgegen. Spontan entleerte Steine werden daher 
im Harn nur in 1x-soiuUts glücklichen Fällen angetroffen, häufiger 
Steinfragmente. Doch finden sich zwischen den grossen Harnsteinen 
und (ItMii Sediment Ül^ergänge. Am hckanntosten sind die unter dem 
Namen Ilarngries oder Ilarnsand zusammengefasstcn Konkr«- 
mentbildungeu, die die Grösse eines Sand-, Gries-, Hirsekorns meist nicht 
übersteigen. 

Vorkommen. Die Zustände im IIarnaj»parat und in der Harn- 
flüssigkeit, die zur Sedinientbildung führen, werden im allg«Mnemen 
auch dio Ursache bei der Bildung der Harnsteine abgeben. Es ist daher 
auch hier auf die Nahrung, auf Stoffwechselvorgänge und Stoffwechsel- 
anomalien und endlich auf Veränderungen des Harns vor seiner Aus- 
scheidung Gewicht zu legen. Überdies muss die Vorbedingung erfüllt 
sein, dass dem zur Steinbildung disponierenden Sediment Zeit und 
Gelegenheit zur Konglom<'ration gegeben ist, wie dies bei Hamretention 
aus irgend einer I rsache vorkommen kann. 

Harnnt^ine wurden in jedem Alter beobachtet, sie treten relativ liätifie- r 
im jüngeren tmd im Klteeten Lebensalter auf. Das männliche Geschlecht wird 
häufiger Ix'falK'u als das weibUclje. Es dürften auch hereditäre und ende- 
mi»che VerhältniiMe eine Rolle spielen. Von Erkrankungen gehen die Rücken- 
markaerkrankiingyn häufig mit ^ephrotithiasiB einher. Ab Ort der Büdung »ind 
vonugsweiae die Nieren lesp. die Isierenbedcen, ferner die BImw zu nennen, doeh 

M Mosler, Deutsch, med. Woeheosclv. 1887. Nr. 23. S. 507. 

^) Manaase, ZentralbL f. d. Ph^ u. Path. d. Harn« u. Sezualorniie. 
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können Harnsteine auch in den übrigen Alinchnitten des Hamapparateä zur Ent- 

Wickelung gelangen. Wälirond aus der Niere pr()sstfnf eils Uratsteine oder Oxnlat- 
Bteine stammen, gibt die Harnblase öfter tielegeukeit zur Bildung von Phosphat* 

Bildung. Die Bildung der Harnsteine ist seit jeher Gegenstand 
der ärztlichen Forschung gewesen. Man war zu verschiedenen Zeiten 

bemüht, eine richtige Anschauung der Prozesse zu gewinnen, die zum 
Aufbau dieser eigenartig zusammengefügten und oft so mächtigen Ge- 
bilde führen. Die experimentelle Wissenschaft hat gesucht» einzelne 

der aufgestellten Theorien zu stützen. 

Man war insbesondere bemüht zu ergründen, durch welche Kräfte daa Stein- 
material zusanunengehalten werde, in welcher Weise das WaeliBttnn, die Anli^^ 

rung der präzipitierten Harnltcstandteile erfolge. Divss der Stein sich gern um Zell- 
klümpchen, um Blutgerinnsel oder Bakterien, um Fremdkörper als ivern an- 
bildet, ist eine oft zu l>eobachteade Tatsache. Ultzmann ^) hat auf Grand seiner 
mikroskopischen Untersuchungen von Dünn.'^chliffcn die Harnkonk rct Ionen als 
Gebilde einer Mussenkry stallisation aufgofasst» die den kr\ stallogra- 
phieoiiMi Gesetsen für die betreffenden Steinbildner imtwworien sind. Dagegen 
nahmen schon die Franzosen Fourcrov xmd Vauquelin, dann Schcrer, 
ileckel^) als Bindemittel animalische Klebstoffe, uamentUch Schleim und Zell- 
detritus an. Meckel behauptet sogar, dass der Steinbüdung immer ein Schleim« 
hautkat^irrh vorangehe. Ebstein^) verfolgte diese organische Gnmdlage weiter 
und fand., da.*i.s sich in jedem Stein ein organisches (lerüst, das „Stroma" des 
Steines nachweisen lasse, zu (lein entzündliclio Reizungen der Schleimhaut in den 
Hamwegen das Proteimnaterial liefere (vl'I. aueh Schreiber*)). Nach Moritz**) 
lasst sich jedoch schon an den emzelnen Krystaiien des UarnsedLments ein ei- 
weissartiges Skelett nachweisen, so dass darin allein das Unterschiedliche zwischen 
Sediment und Konkrement nicht gelecen .sein kann. In jüngst^-r Zeit hat sich 
Schade') mit der Frage der Steinbüdung experimenti-ll beschäftigt. Im wesent- 
lichen handelt es sich um eine liestfttignng der Mten Annahme, daas sich die Krvstal- 
loide um einen zentralen EiweLsskem gmn^ecen. Krvstalloide hussen sich bei 
gleichzeitiger Anwesenheit mancher Kofioide zu Konkrementen formen. Bereits 
Kolloidt /.> n, wenn man sie ausfallen lä^t, euien schichtigen Absatz, der genau 
der schichtigen Ablagcrimg der organischen Gnmdsubstanz mancher Steine ent- 
sprechen kann. Läast man aus Lösungen gleichzeitig Kolloid und Krvstalloide 
ausfallen, so bilden sich am Boden schichtige Gebilde, die vielfach an Harnsteine 
erinnern. Selbst bei Anwesenheit minimalster Mengen von Kolloiden, kann die 
kolloide Niederschlagsart erhalten bleiben. Nach Schade ist ein Harnstein eine 
mehrrichichtige Miscnfällung von Kolloid und Krystalloid, die sich anstatt wand- 
Btändig an den Geläasen, zirkulär an ein fieischwebwdc» Körperoben angesetzt hat. 

B. Spezielles. 

I^lan teilt die Harnsteine nach den sie zusammensetzenden Sub- 
stanzen ein. Reine, durchweg aus einer Substanz aufgebaute Sieine 

^) int -/.mann, Die Hurnkonkretionen d. Menschen. 1882. 
^) H. Meckel. Mikrogeologie. Berlin. I806. 

>) W. Ebstein. Xatm-wissen.schaftl. Rondsohau. 1900. Nr. 9. — Die Kator 

und Behandlung der Harnsteine. 1HS4. 

*) Schreiber, Virchows Arcli. l.W. 153. 

5) Moritz, Verhandl. d. 14. Kongr. f. üm. Med. 1S96. S. 323. 
•) Sehade. .Miiiiehii. med. Woehensehr. HH)9. Nr. 1 II. 2. Münchn. med. 
Wochen.schr. 11)11. ^r. 14. Mde. Klinik 1911. ^■r. 15. 
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findea dch selten. Unter den Caldnmcarlxniat-, Calchmioxalat-, Cystin-, 
Xanthin- und Cholesterinstein«! sind zuweilen reine Steine gefandea 

worden. Im übrigen sind die meisten Steine gemischte Steine, deren ver- 
schiedene Substanzen sich schichtweise um einen Kern und überein anclor 
la^rn. Besonders häufiß wird ein Harnsäure-, oft auch ein Oxalatkern 
beobachtet. Die Steine werden nach der in der Masse überwiegenden 
Substanz benaimt. Die Konkrement«' des sauren Harns können aus Harn- 
säure, aus saurem harusaureni Natron, aus oxaisaurem Kalk und aus 
Cystin bestehen; aus alkalischem Harn bilden sich Steine, in denen harn- 
saures Ammonium, phosphoisanre Ammonmagnesia und amorpher phos- 
phorsaurer Kalk nachgewiesen werden. Bei amphoterer Reaktion treten 
Steinschichten von kohlensaurem Kalk und von krystaUisiertem phos- 
phorsaurem Kalk auf. 

Als wichtigste Harnstone sind zu nennen: 

1. Uratsteine. 

Sie bestehen zum grüsstcn Teil aus Harnsäure, daneben auch aus 
harnsaurem Natron. Sie sind meist oval, eirund und hart. Die Ober- 
fläche ist feinkörnig; hier und da glatt. Sie sind rotbraun oder gelblich- 
roL Auf der Bruchfläche meist krystallmiscli. Konkremente aus harn- 
saurem Ammon sind meist klein, weich und heilgelb gefärbt. Bruch- 
stücke von Uratsteinen sind löslich in schwacher Sodalösung, unlöslich 
in verdOnnten Ifineralsäuren. Sie geben die Murexidprobe. 

2. Phosphatsteine. 

£s sind gelbiich-wcisse oder graue Konkremente, die sich hauptsäch- 
lich aus phosphorsaurer Ammonmagnesia und aus basisch phosphor- 
saurem Kalk zusammensetzen. Sie haben eine sandige Oberfläche, sind 
weich und blättern sich leicht ab; bisweilen erreichen sie eine be- 
deutende Grösse. Mit Zunahme des Gehalts an phosphorsaurem Kalk 
nimmt auch die Härte zu. (Ein Cak-iumphosphat-Steinchen mit der 
konz. Schichtung zei^t die Abbild, auf Taf. III, Fig. 6.) Sie sind un- 
löslich in Alkalien, in -Mineralsäuren leicht löslich. Sie bleiben beim 
Glüh^ auf dem Platiublech als anorganischer Rückstand zurück. 

3. Calciumcarbonatsteine; 

Diese werden häufiger beim Pflanzenfresser als bei Menschen be- 
obachtet Bs sind meist kleine Konkremente mit konzentrischer Schich- 
tung von der Grösse eines Sandkorns. Selten haselnussgross, doch 
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findet sich koliieusaurcr Kalk beim Menschen häufig als Schichtsubstanz, 
eingelagert in andere Steine (Kukula^), Spiegler^)). 

Sie sind schmntzig-weiss, der Glanz oft perlartig, im Durchschnitt 
kieideweiss mit feinkörniger Stmktnr. Sie haben eine beträchtliche 
Hfirte. Sehr oft finden sich darin Eitexkttrperehen von Caldumcarbonat 
ganz inkrustiert. 'Mit Mineralsäuren versetzt brause sie unter Ent> 
weichen- von Kohlensäure oft erst beim Erwärmen anf. 

4. Calciumoxalatsteine. 

Sie bilden die bekannten an Maulbeeren erinnernden Formen. Dies 
ist der Fall, wenn die Aussenschale aus ozalsaurem Kalk besteht. Häufig 
findet sich derselbe als Kern in Hamsäuresteinen eingelagert. Die xMaul- 
beersteinc sehen von aussen infolge der Tinktion mit Blutfarbstoff oft 
schwärzlich-braun aus. Sic haben eine krystallinischo Bruchfläche und 
zeichnen sich durch eine besondere Härte aus. Stücke von oxalsaurem 
Kalk sind lOslich in Mineralsäuren (Salzsäure), nicht löslich in Essigsäure. 

5. Cystinsteine. 

Diese verhältnismässip seltenen Steine zeigen eine glatte Ober- 
fläche, sind schmutzig gelb, leicht zerbrechlich und weich, mit dem 
Nagel zu ritzen. Ihre Bruchflächc ist krystallinisch. Sie sind unlös- 
lich in Wasser, leicht hislich in Ammoniak, in kaustischen und kohlen- 
sauren Alkalien. Aus der ammomakalischen Losung krystallisieren beim 
Verdunsten oder beim Fällen mit Essigsäure die typischen sechsseitigen 
Taleki aus. Etwas Cystin wird mit ein paar Tropfen Natronlauge auf dem 
Silberblech gekocht, worauf sich ein schwarzbrauner Fleck von Schwefel- 
silber bildet, der nicht wegzuwaschen ist In alkalischer Lösung bei 
Gegenwart von Bleiacetat gekocht tritt Schwarzfärbung durch gebildetes 
Schwefelblei auf. 

6. Xanthinsteine. 

Diese sind noch seltener als Cystinsteine. Es sind nicht viele be- 
kannt geworden (S e n a t o r -^j). Sie haben eine glatte, mattgiänzende 
Oberfläche und sind zimmtbraun gefärbt. Sie sind hart, auf der Bruch- 
fläche lassen sie eine amorphe konzentrische Schichtung erkennen. 
Die Schichten lassen sich leicht abblättern. In Alkalien und in Ammoniak 
sind sie leicht löslich. In Salpetersäure gelöst und über der Flamme 
vorsichtig abgedampft, bleibt ein zitronengelber Rückstand zurück, der 

1) Kuknla, Wien. med. Woohensehr. 1803. S. 2081 n. 1804. Nr. 1—5. 

«) SpicpltT, Berl. kliii. Wochenschr. 1900. S. ".*)!). 

Senator, Ktkrankungen der Niere. Nothnagels Handb. 1902. 



Digitized by Google 



I 



1604 Falk-Eppinger, Sedimente. 



mit Kalilauge rot wird und bei weiterem Erhitzen einen purpurroten 
Ton annimmt 

7. Indigosteine. 

Solclie sind von Cliiari von Ord *) und von l'orbes ') bo';o1iri('l>on wortien. 
Ein Stein war als solcher kenntlich an einer dicken oberflucliliciien Lage des 
kömigen, matt glänzenden Farbstoffes, der auf Papier einen blauschwarzen Stmh 
hinterliess (Ord). der andere war ein Uratstein. der aussen in einer eiweLssart iiien 
Grundsubstanz rote und blaue Farbstoffkry-stalle eingebettet enthielt (Chiari;. 
Nach Sublimation von Stein partikelchen in einer Eprouvette oder im Platinticgel 
mit aufgesetzter f Ha-äplatte. traten neben einem (Geruch von verbrennendem Indigo 
Dämpfe auf, die sich an der Glaswand kondensierten xmd unter dem Mikroskop 
blaue Prismen erkennen liessen. 

8. Cholesterinsteine und sogenannte Urosteal i t hen. 

Es wurden aus ätherldslichen Siibstan/on brsloheiidc Konkremente 
teils im Harn gefunden, teils ojMTativ aus den Ilarnwcgen ontfenit. Es 
handelte sich entweder um Steine, die sich aus l'etten und aus freien 
Fettsäuren (Stearinsäiue, Plslmitiiiaaiiie, MyristinsSare) (Horba- 
czewski^)), oder aus körperfremden Fettstoffen wie Paraffin zusammen- 
setzten (Kruken berg^)); endlich um Steine» deren Hau|AbestandteU 
Cholesterin war. Güterbock ^) entnahm der Blase einer Frau mehrere 
Steine im Gesamtgewicht von 13 g, welche nach den Analysen von 
Schnitzen und von Liebreich hauptsächlich aus Cholesterin be- 
standen. II o r b a c z e w s k i imtersuclitc einen durcli lUasenschnitt ent- 
ferntou Stein und fand ihn bis zu 9r),S4 <\o aus Cholesterin zusammen- 
posetzt. (ilinski') sali kleine ("holesleriiikonkrelionen im stagnieren- 
den Harn eines durch einen Stein obtuiierten Ureters. Es ist naheliegend, 
die hier aufgetretenen Cholestehnkonkretionen mit dem Zerfall von 
selligen Elementen, die als Eiterkörperchen, als rote Blutzellen und 
als Epithelzellen die Steinbildung in stärkerem oder geringerem Grade 
begleiten, in einen ätiologischen Zusammenhang zu bringen. Die übrigen 
Fettkonkremente dürften von aussen durch die Urethra in die Blase 
gelangt sein. 

Die Cholesterinsteine können eine beträchtliche Grösse erlangen; 
sie sind wenig gefärbt und fühlen sich fettig an. Ihr Gefüge ist kry- 
stallinisch. 

^) Chiari, Frager med. Wochenschr. 1888. S. 541. 
«) Ord, Berl. Win. Wochensehr. 1878. 8. 366. 

=) Fori). 'S. M<'d. Xews. Is:i4. August. 

*) Horbaczcw.ski. ZeiUschr. f. phys. Chem. 1893. 18. 335. 

*) Kruken berg, MalvA Jahre« ber. f. Tierehemie. 1889. S. 42S. 

•) C ütcrbock. \ ir.-!iou. An),. ISTC. «6. 27:?. 

') Glinski, Malys Jahredber. f. Tierchemie. 1893. S. 584. 
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Der Nachweis gelingt durch flie Figonschaft des Cholesterins, in 
fcttlr>spndon organischen Lüsungsnuttoln gut löslich zu sein; in kaltem 
Alkohol h»st es sieh schlecht, hesser in warmem; aus der heissgesättigtcn 
alkoholischen Lösung krystallisiurt es in den bekannten rhombischen 
Tafeln mit den rechtwinkelig abgeschnittenen Ecken aus. Werden Stein- 
partikelchen in Chloroform gelöst und mit der gleichen Menge einer auf 
«in Drittel mit Wasser verdünnten konzentrierten Schwefelsäure ver- 
setzt, so tritt blutrote Ffirbung ein. 

9. Gemischte Steine. 

Die meisten Steine sind gemischte Steine. Die einzelnen Bestand- 
teile wechseln meist schichtcnwcisc miteinander ab oder es findet 
sich beispielsweise ein Kern von Harnsäure eingeschlossen in einer 
Mantelschichte von Phosphaten. t)ie weitaus häufigste Kombination 
ist die der Urate und Phosphate. Sehr häufig ist ausserdem auch ozal- 
saurer Kalk beigemengt. Aus Uraten und Oxalaten zusammengesetzte 
Steine finden sich besonders häufig in den ersten zwei Dezennien. 

C. Analyse« 

Die äusscr«' (lest^ilt der Harnsteine ist insofern von Hedinitung, 
als man daraus eventuell schliessen kann, ob es sich um einen frei 
bewegliclien Solitärstein handelt. 

Diese pflegen eine rundliche oder ovoide Gestalt zu haben, während 
Steine, die in grösserer Anzahl beisammenliegend eingeklemmt waren, 
meist an ihren abgeschlifiSenen Facetten zu erkennen sind. 

Die makroskopische Betrachtung der Oberfläche lehrt zu- 
nächst, ob dieselbe glatt, rauh oder höckerig, maulbeerartig ist Des- 
gleichen kann die Oberflächenfärbung über die Zusammensetzung der 
äussersten Steinscbicht unter Umständen einen Aufschluss geben. Wird 

der Stein zerschlagen oder durchgesägt, so lässt sich aus dem Schich- 
tungsbild, aus der Farbe und aus der Härte die Frage beantworten, 
ob ein homogener Stein viorliegt oder nicht, und im letzteren Falle 
können daraus Schlüsse auf die den Stein zusammensetzenden Bestand- 
teile gezogen werden. 

lunen g<'nau(!ren Einblick in das Gefüge und in den feineren 
Aufbau des Steines gewährt die mikroskopische Betrachtung. Sie 
wird mit V orteil an Dünnschliffen vorgenommen i^U 1 1 z ni a n n ^)). Die 
Herstellung solcher Dünnschliffe ist schwierig und umständlich und 

^) Ultsmann, Di» Uamkonkretiouen d. Memohen. Wien. 1882. 
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kann für gewöhnlich nur in entsprechend eingerichteten petrographi- 
schou Instituten oder in Fabriken erfolgen. 

Bei der chemischen Untersuchung kann lu.ui entweder auf 
die Identifizierung einer bestimmten Substanz aasgehen oder man sfellt 
eine systematische, qualitative Gesamtanalyse an. Bei der PrQfung 
auf einzelne Bestandteile sind die ffir die einzelnen Harnsubstanzen an- 
gegebenen charakteristischen Reaktionen anzuwenden. Ausserdem kann 
zur Orientierung eine Steinprobe auf dem Platinblech geglüht werden. 

Urat- und Xanthinstein entwickelt unter starker Verkohlung den 

Geruch nach Blausäure; Cystin verbrennt mit bläulicher Flamme unter 
£ntwickelung des Geruchs nach schwefliger Säure; Phosphatsteine hinter- 
lassen eine reichliche Menge Asche, welche in starker Ilit/c weiss 
leuchtet. Oxalsaurer Kalk wird zunächst schwarz und schliesslich zu 
Kalk verbrannt 

Die Gesamtanalyse stellt man nach Huppert in folgender 

Weise an: 

1. Ein Bruchstück des Steins wird zerrieben, das Pulver in einem 
Reagenzglas mit Wasser ül>ergossen und dann mit Salzsäure vorsetzt. 
Bei Gegenwart von kohlensauren Salzen nimmt man manchmal erst bei 
schwachem Erwärmen eine Gas^twickelung wahr. 

2. Das Pulver wird dajm mit einer grösseren Menge verdünnter 
Salzsäure erwärmt Was dabei ungelöst bleibt, kaxm aus Harnsäure 
besteben. Man filtriert das Pulver ab und glüht einen Teil auf dem 
Platinblech; die Entwickelung des Geruchs nach Blausäure zeigt Harn- 
säure an; mit d^ Rest des Pulvers pinmit man die Murebddprobe 
(siebe diese) vor. 

3. In der salzsanrra Lösung können sich befinden Gips, Xanthin, 
oxalsaurer Kalk, Cystin und die Phosphate. 

a) Gibt Chlorbaryum mit der Lösung einen leinpulverigen Nieder- 
schlag, so enthält sie Schwefelsäure und somit wahrscheinlich Gips 
(Nachweis des Kalks). 

b) Um das Xanthin aufzusuchen, wird ein Teil der Lösung mit 
Ammoniak übersattigt und das Filtrat mit ammoniakalischer Silber- 
lösung versetzt; ein dabei entstehender gelatinös flockiger Niederschlag 
kann Xanthin enthalten, oder es kann ein Teil des Fiitrates eingedampft 

und mit dem Rückstand die Salpetersäureprobe vorconommen werden 
(siehe S. DGi)). Man k;um auch ilie ganze salzsaure Lösung zu dem 
Versuch verwenden, hat lÜKtr ilann fi'ir die weitere T'nfersuchunc einen 
etwa entstandenen Auanoniakuiedersclilag auzuaitrieren und Wieder in 
Salzsäure zu lösen. 
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c) Die Lösung wird vorsichtig mit kohlensaurem Natron versetzt, 
bis ein geringer l^im Umschütleln bleibender Niederschlag entsteht, 
dieser wieder in der gerade erforderlichen Menge S;ilzs,iuro gelöst und 
die Flüssigkeit mit überschüssiger (30 o/o iger) Lösung von essigsaurem 
Natron Teraeizt Nach einigem Stehen setsen sich, wenn sie YorhaiideiL 
sind, Cystin und oxalsanier Kalk ab, möglicherweise, wenn die LOsnng 
zu schwach saner war, auch phosphorsaurer Kalk. Das Cystin kann 
dem Niederschlage durch Digestion mit Ammoniak entzogen werden; 
Essigsäure fällt dann das Cystin aus der ammoniakalischen Lösung 
krystallinisch. Der in Ammoniak unlösliche Anteil kann aus oxal- 
saurem Kalk bestehen; er darf sich nirht in Essigsäure lösen (rnter- 
scheidiiiic von Kalkphosphat), litst sich aber in Salzsäure; ()l>ersättigen 
seiner salzsauren Losung mit essigsaurem Natron erzeugt wieder einen 
feinpulverigen Niederschlag von oxalsaurem Kalk. Wird der Nieder- 
schlag geglüht und darauf mit Essigsäure überzogen, so entwickelt 
er jetzt Kohlensäui« und in der entstandenen LGsnng' lässt sich mit 
oxalsaurem Ammon Kalk nachweisen. 

Die mit dem Acetat ausgefällte Lösung enthilt die Phosphate und 
sAmtliche Basen mit Ausnahme desjenigen Kalkes, welcher mit den 
vorhandenen Oxalsäure ausfiel. Man übersättigt einen Teil der Lösung 
mit Ammoniak oder kohlensaurem Natron; bleibt sie klar, so sind keine 
Phosphate vorhanden, trübt sie sich, so können solche zugegen sein. 
Man unterscheidet nach a oder ß. 

a) Gibt ein Teil der Flüssigkeit mit oxalsaurem Ainmoii einen 
feinen weissen, in Salzsäure löslichen Niederschlag, so ist Kalk nach- 
gewiesen. Man erwärmt dann den Rest der Flüssigkeit, setzt so viel 
oxalsauies Ammon zu, bis sich kein Niederschlag mehr bildet, lässt 
die Flflssigkeit einige Standen an einem wannen Orte stehen und 
filtriert Man dampft das FUtrat in einer Schale auf ein kleines Volumen 
ein und versetzt es mit ^/r^ Volumen 10 o/o igem Ammoniak; entsteht 
dann ein krystaliinischer Niederschlag (von phosphorsaurer Amm<Ml- 
Magnesia), so sind Magnesia und Phosphorsäure zugleich nachgewiesen; 
bleibt der Niederschlag aus, so ist keine Magnesia vorlianden ; utn dann 
noch Phosphorsäurc aufzufinden, vermischt man einige Tropfen schwefel- 
saurer Ahignesia mit Chlorainiiioii und Ammoniak und setzt einige 
Tropfen dieser Lösung, welche ganz klar sein muss, der ammoniakali- 
schen Flüssigkeit, in welcher man die Magnesia und die Phosphorsäure 
gesucht hat, hinzu. — Entsteht jetzt ein krystaliinischer Niederschlag, 
so war Phosphorsäure vorhanden. 

ß) Schneller führt folgendes Verfahren zum Ziele. Die nach der 
Abscheidung des Oxalats erhaltene Lösung wird, da sie in der Regel 
stark sauer ist, wieder mit kohlensaurem Natron abgestumpft wie 3. c) 
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und dann mit wenig Kisenchlorid versetzt. Entsteht ein g»'latinr>ser 
weisser oder gelblicher Nioflerschlag. so ist Phosphorsäure nachgowieseu. 
Man versetzt dann mit nur so viel Eisenchlorid, dass die Flüsisigkeit 
schwach blutrot wird uad filtriert; das Filtrat wird abermals mit 
Eisenclüorid geprüft, ob es noch einen Niederschlag gibt und vollends 
ausgefiUlt Das überschüssige Eisen fftllt beim Kochen der Flüssigkeit 
als basisch essigsaures Sähe in rostfarbenen Flecken vollständig aus. — 
Trübt sich die TOm Ferriacetat abfiltrierte Flüssigkeit mit oxalsaurem 
Ammon, so ist Kalk vorhanden; m.in fallt den Kalk in der Wärme wie 
bei a mit Ammonoxalat aus, setzt reichlich Chlorammon, dann ^ \'ol. 
Ammoniak zu und versetzt die klare Flüssigkeit mit etwas phosphor- 
saurem Natron: ein entstehender grül»krystallinischer Niederschlag l»*.'- 
steht aus phosphorsaurcr Ammon-Magnesia. ^I;ui kann aucli das naeh 
dem Fällen des basischen Eisenacetats erhaltene Filtrat mit viel Chlor- 
ammon und etwas kohlensaurem Natron oder Animon versetzen und die 
Flüssigkeit, gleichgültig, ob sie einen Niederschlag gegeben hat oder 
nicht, anhaltend kochen; bei Gegienwart von Kalk setzt sich ein geringer 
sandiger Niederschlag ab und die Wand des Glases beschlägt sich 
mit einem zarten Anflug. Man fällt in derselben Weise mit Carbonai 
aus, filtriert und prüft das Filtrat, wie nach dem Fällen dos Kalks 
mit Oxalat, auf ^hijgnesia. Werden die Filtrato bei diesen Operationen 
zu verdüimt, so tut man gut, sie vor weiterer Untersuchung durch Ein- 
dampfen zu kun/ciitrieren. 

Y) Das Aniiiioniak findet man hei dii-sein (iang der Analyse nicht. 

Man sucht es in dem nach 2. gewonnenen salzsauren Auszug des 
Steines. Man macht die Lr>sung mit Natronlauge stark alkaliscii und 
klemmt in die Mündung des Reagenzglases mittelst eines Stopfens 
einen benetzten Streifen roten Lackmuspapiers se ein, dass er die Wand 
des Glases nicht berührt Bläut er sich, so ist Ammoniak vorhanden. — 
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Anhangr I* 
Agglutinine and Lysiue. 
Lysogcae mid agglutiiMigaie Substanien. 

1. Agglutinine. 

Wirf! iKirnialor. geiiuiiior Monschonliarii ii;uli Alisättitjiiui; seiner 
freien Säure mit einer Krythrocyten-Aiifscliweniniung zus;ijnni«'nu<>|»railit, 
so beobachtet man keinerlei Veränderung an dem letzteren ; der ilaru 
verhält sich gaiiz indifferent. Wird dagegen derselbe Harn nach Alkohol- 
zusatx bei einer 409 ^^^^ übersteigenden Temperatur im Vakuum ein- 
geengt, so gelingt es, mit minimalen Mengen des neutralisierten Rück- 
standes in entsprechender Verdünnung den roten Blutkörperchen gegen- 
über eine Giftwirkung nachzuweisen, die sich in einer intensiven Aggluti- 
nation derselben äussert. 

Diese Eigentümlichkeit des normalen Menschen- und Tierharnes, 
die von II. Pfeiffer^) beobachtet und eingehend studiert wurde, 
scheint aii <lie An\vesenh<'it eiiitu" an un<l für sich unwirksamen, weder 
hemmend no< h a4:glutiiiieren<l wirkenden Ilarnsultslauz gckiiiijift zu ^o'in, 
die erst unter dem Einfluss bestimmter chemischer und physikalischer 
Eingriffe in die wirksame Form übergeführt wird. 

Ffir die Ohiurakterisiertmg dieser Mutterrabetanz trog zaxuuAmt ihr Ver- 
halten im DialyscviTsinli }>v\. Es zrifito sich. das8 sie ;idial\ sul«! ist. demnach 
einen Kön>or kolloidolur Natur vorätellt. Mit im Harn vorkommenden anorga- 
niedien Kolloiden, wie s. B. Kieeelsänre, Neatrataabe, die nach Lands teiner 
und Jagic") Blut körperchen oder iindcn ri zrlligen Elnnrntcn gegenüber olwnfalls 
das Aguutioationsphknomen zeigen, sind die in Rede stcl^nden Körper nicht 
identiMn. Ebenaotronig handelt es sieh um die von Abderhalden nndPregl') 
al.s Eiwoiasabkömralingf, eventuell als Polypeptide chemiscli definiiTtcn Kolloide 
doti Harns. Eine genaue Vorstellung von der ohemischen Beächaffenheit der 
Mnttenabetaius des agghitinieTeiiden ninsipes Uast sich gegemvftrtig ni<^t geben. 

Die Men^e wirksamer Hamrückstände ist grossem Wechsel unterworfen. 
Es konnten Hamproben eines unter gleichen Lobcnstiodingungen stehenden 
Menschen einmal sehr grosse, dns anc^rc Mal kaum nachweisbare Wirkimg 
haben. 

Darstellung: Nach H. Pfeiffer werden 500 com genuinen Moigenhames 
EU gleichen Teilen mit absolutem Alkohol versetzt. £s kann nun von dem sich 
abaoheidenden NiedeiMdilag aIrfUtriert weideii oder die getrabte Floani^Bit im 

1) Pfeiffer. Zeit^schrift f. Hygiem' .>4. S. 439. 1906. 

^) Land .-^t ei II er und Jagic, Wien. klin. W. 1904. Nr. 3. 

') Abderhalden und Pregl,. Zeitschrift f. phy». Gbemie 4«. 19. 1006. 
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Vakoiim bei einer 40* nicht fibenfceigendBii Temperatur beiBofig bis cor ffirnp- 

dicke ningoengt wenlcn. Der Rückstand wird in etwas Wasser auff^enommen, 
klar filtriert, mit Kalilauge sofort und exakt neutralisiert» da sonst die freie Säure 
eine stSrande ffimoljse iiervorrufm wilrde. Nun wird auf das Volumen -von 
1 ccm der Lösung - 5 com des Ausganpsmateriab aufgefüllt. Der Gehalt an 
Hamsalzen stört die Beobachtung des Ajuclutinationopkänomens nicht» doch 
kfinnen dieBe doroh eine 24— 48 ständige Duuyse so weit entfernt werden, dam 
sie pr;iktisch nicht mehr in Betracht kommen. Der grossen Hinfälligkeit der 
agglutinierenden Wirkung wegen und infolge der eintretenden Verdünnung emp- 
fMUt es sieh, bei Anwendung der Dialyse von einer LtSsung des ^igeengten ROek« 
Standes von 1 : 10 auszugehen, da durch eine neuerlit hc Einengung des Dialysates, 
die ja unter Alkoholzusatz erfolgen musa, die agglutinierenden Eigenschaften, 
wenn auch in den meisten Fällen nicht vollständig zerstört, so doch schwer 
gescliädigt werden. (Jewicht ist zu legen auf die sofortige Neutralisation der 
liösungen, da sonst in kurzer Zeit ihre Wirksamkeit ganz ausserordentlich ab- 
nimmt. Es empfidilt sich in allen Fällen, mg Titorbestimmungen vorgenommen 
werden, dies erst am zweiten Tag und wiederholt zu t\in. Erst dann holrft—w»*. 
man ein richtiges Bild von der Wirksamkeit eines Rückstandes. 

Zur Methode ist zu bemerken, dass Erhitssen des Harnes auf 80* im Wasser- 
bad ebenfalls aktive Rückstünde, jedoch von geringei-or Wirksamkeit liefert, als 
die Darstellung im Vakuum. Geringgradige saure resp. alkalische Reaktion der 
Kune soheint gSnstiger m sein a» neotnJer Harn, ebsnso steigert die Ver- 
weodimg des Alkohols die agj^ntinierende Kraft der Rückstände. 

Eigenschaften: Aramonsulfat fällt den aktiven Körper. Andenveitige 
chemische IsoUerungsversuche konnten nicht ohne iSclvädigvmg des Agglutinationa- 
yermögens veigononunen werden. 

Ei Weisslösungen Ijcsitzcn eine intensive Hemmungskraft der agglutiniemi- 
den Wirkung der Rückstände. Sie reagieren mit diesen unter Bildung itdattgß 
mner TVübung, später einer Ausflockung; durch Erhitzen inaktivierter Rfiijc- 
stände fehlt diese Eigcnscliaft. Sowolil I^ecithin, als Cholesterin, das erste mehr 
wie das letzte, entfalten eine 8chutzMirkung für die £r\ilux>cyten, hemmen also 
dte Reaktion. Mitunter gelingt es in konzentrierten Lösungen keine Ag|^nti- 
nation hervorzurufen» wiAzena die Keaktion in -verdirnnten Losnngiea UQge- 
hindert \x>rläuft. 

Durch VorbciKuidlung mit Erythrocyten gelingt es, das Aggluti- 
nationsvermögen des wirksamen Harnproduktes zu sättigen. Die xVggluti- 
natioa ist nicht spezifisch; sie lässt sich an allen bisher unteraachteu 
Blutarten mit der gleichen Empfindlichkeit nachweisen. 

2. Lysine. 

Es fehlt nicht an .ViiumIhmi über <];is Vorkommen von Substanzen 

im normalen iin<l jüiIIm •lot^ischrMi Ilarn des Menschen, die die Eigenschaft 

haben, rote P>lutkrn jict( hm auf/.ulosrn. 

So konnten Sabra/.es und Eauquet M in drei Fällen beobocht^'U, dasB 
der ente Urin Neugelxirener hämolytische Eigemchaften besaas. I>ie vtan anderen 
Autoren bestätigte I^cobaclitimc wurtle von Amedie Pugnat -) im wps< nf liehen 
aui die niedrige molekulare Konzentration zurückgeführt, indem hypotonische 
Harne hämolynsdi seien. 

^) Sabrazes und Fauf|uet. Compt. rend. soc. biol. 1901. 6S. 372. 
*) Amedie Pugnat, Ebenda PJOi. ö3. 3Ü5. 
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der des normalen Harnes. Alle Fälle von normalem Harn haben starko Hainolyse, 
dagegen die nephritischon meist nicht. Zum Teil, wenn auch nicht in gleichem 
Umfange, konnten diese Befunde von Fug. J. Leopold') bestätigt werden. Wohl 
fand auch er eine stärkere und raschere Hämolyse bei Nierengesunden im (j^gen- 
satz zu Nierenkranken, aber die Unterschiede waren nicht so bedeutende. Nicht* 
Nephritiker haben in jedem Fall Hämolysine. Der Urin der künstlich durch Uran 
bzw. Kantharidin erzeugten akuten Nephritis maolite starke Hämolyse, während 
der nomxalo KaninchenDAin lUtter glndmi VenaohBbediiigangen nur abhipidi 
hämolytisch wirkte. 

Zmn Methodisohen sei l)em«riEt, dass Eng. J. Leopold für die Auf- 
schwemmung' rntt r Blutkörperchen frisches PLuf ntuiMut von normal Ent- 
bondenen verwendete. Dasselbe wurde mit 0,85% Kochsalzlöeung gründlich 
gewttaihm xtaA eine 5°^ if^ Anfsohwemmung zur BbnolyBe genommen, tht 
Urin wurde in normaler Konzentration in und 25^ der ursprünglichen 

Konzentration zugesetzt. Für die Vordünnungien wiirden 0*85 KocnsaLdöeung 
▼orweaidet. Von diemn HmitlBwuiigen wuidsB 6 ocnit 3 ooni und 1 ocn mit 
2 ccm der BhitkörperchenaiifNlnreiiuuniig winmwifmgnlwunht und M Btondieik 
bei 36*^ C stehen gelasaen. 

3. Agglutinogcne und lysogene Substanzen, 

Im IL'LTii von Tieren und Men.^clien treten Suitstanzen auf, die eine 
ganz eigentümliche Reaktion im TierkörjK'r hervorrufen. So injizierte 
S (• Ii a 1 1 e n f r o h '*) Kaninchen Menschen-, Ziegen- und Pferdeharn in 
grösseren Mengen subkutan. Die Tiere erhielten in 2 — 3tägigen Intcr- 
▼allea 180--lfiO ccm Ham. Es stellte sich heraus, dass das Serum des 
mit Menschen» resp. Ziegenham vorbehandelten Tieres eine Eigenschaft 
erlangt hat, die es vordem nicht besass. Es lOste bzw. agglutinierte 
rote Blutkörperchen derjenigen Spezies, dessen Ham zur Injektion ver- 
wendet worden war. Insbesondere war dies für das Serum nach Menschen* 
haminjektion der Fall. Der Menschenharn besitzt also scheinbar in grosser 
Menge Stoffe, die spezifische Aiighitinine h/.w. Ijvsiiie im Tierkiirper zu 
bilden inisümde sind. Das Blutserum eines mit Pferdeliarn vorbehandelten 
Tieres hatte keine deutlich erkennbaren liämolytischen oder agglutinieren- 
den Eigenschaften; Präciiuline koimteu nicht nachgewiesen werden. Es 
traten also weder nach Menschen- noch nach Zic^genharninjektionea 
im Serum der Kaninchen Stoffe auf, die mit Menschen- resp. Ziegen- 
serum spezifische Fällungen gaben. Normales Ziegenserum besitzt stark 
glohulizide Eigenschaft gegenüber Meerschweinchenblutkörperchen. Diese 
Eigenschaft konnte durch Zusatz von Ziegenhamserum nicht beeinflusst 
werden. 

Roger S. Morris, Joum. med. soienoe 1904. 129. 1026—32. 
•) Ruffer imd Calvocoressi, Brit. med. Joum. 1905. 25. Nov. 
*) Eug. J. Leopold, Zeitachr. f. klin. Med. 1900. 60. 4S0. 
') Soll atenfrob, Mtinoh. med. Woohennhr. 1901. 1239. und Anhiv 
L Hyg. 1902. 44. 339. 

Kenbaner* Huppert, Analyse de» Uorns. 11. Aufl. 102 
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Eigensohaften: Die hier in Botradit kommttnden Stoffe sind nur wvnig 

thermolabil. Bringt man nämlich Mensclienham. bevor man ihn Köminchen 
injiziert» som Sieckn» ao Torliexen seine lysogenen re^. agglutinogenen Stoffe 
nur wenig an Wiifaamknt. Es ae^gto sioh alknrdings, dan wetWAmtg dee nioliil 

eriiitzten Harns eine stärkere war. Die Wirksamkeit der nicht dialysablen Rfifllc» 
atände des Mensohenhams ist fast gleich gross, wie die des nativen Harns. 

Die lysugone Substanz ist demnach nicht dialysicrbar. Von 
weiteren physikaUsch-ohemisohen Eigenschaften wurde zur Gharaktcrisienmg die 
Fällbarkeit mit Alkoholäther (Alkohol-Äther aa) herange«M;en. Der dialyaierte 
Harn im Vakuum zur Trockne eingedampft und in Wasser ao&enommen, gab eine 
leicht klar filtriorbaro Flüssigkeit; diese mit dem Alkohol&tneigemisch im Ver- 
hältnis 1 : 20 vorsotzt^oab einen gut dekantierbaren Niederaohl^. Im Vakuum 
getrocknet und im WuoBt aufgenommen, enthielt er die wirksamen Ham- 
■nbstanzen. 

Ob die lysogenen Stoffe durch Sättigen 'der Lösung mit AmmoOBulfat 
amnlsbar sind, konnte nicht einwandfrei entachieden werdeuo. 

Es scheint am wahnKlurinlioIiBten, daaa die lysogenen Stoffe ans dem ttut 

stammen und diu Xit'n>n passieren. Doch ist diese Fra^o noch nicht ontschiedÄO» 
Baktehenwaclisttun im Harn lässt unter Umständen die Substanz intakt. 

Diese Befunde Schattenfrohs wurden von A. R u f f i- 1 , .M. 
Crendiropoulo et G. Calvocoressii) liestätigt, ebenso von 
Pearce-}. Diese landen auch das Ochsen- und Schafharnserum spe- 
zifisch himolytisch. Der lysogene Stoff soll beim Erwimen oberhalb 66 ^ 
angegriffen und bei 120^ (1—2 Stunden) zerstört irerden. Durch Tiei^ 
kohle wird er teilweise zurückgehalten, durch Säure und Alkali zer- 
stört, durch Bleiacetat sowie mit Ammonsulfat gefällt. Normaler Harn 
hemmt die durch Hamserum bedingte spezifische Uämolyse (Ruffer 
und Crendiropoulo 8). 

Auch Italo Gardi und Luigi*) Livori nehmen auf Grund ihrer Unter- 
sucliuugcn cytolysogene Substanzen im Harn an, die die Ausbildung von Cyto- 
lysinen veranlassen. Nach ihnen wirkt normaler Urin antih&molytisch duioh 
Komplementbindung. Durch Immumsierung von Kaninchen mit Harn werden 
hämolytische Sera erhalten, die auch mit den verschiedenen Organzcllen Korn- 
plffiwwnf ' binden. 

1) A. Ruffer, M. Crendiropoulo et G. Galyoooressi, Joum. de Phva. 
et de Pathol. g6n6r. 1905. 7. p. 820. 845. 

') Pearce. Joom. of med. Reaeaioh. 1904 7. 1. 

*) A. Buffer et Orendirop >nlr) Brit. med. Joanb 1903. 1. löO. 

«) Italo Oardi et Luigi Lirori, Ann. deU' iMÜt MaragÜMK) 1910. t. 
334—346. 
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Anhang II. 

Berichtigungen und Ergänsongen. 

Er^flnznn(2^ zu Seite 25 (nnd 143). 

Zar Bestimmung der aktuellen Acidität verfährt O. Neubauer') 
80, daas er den Harn mit seine« VolnmenH ätherischer Laekmoid-Lösung schüttelt, 

normaler Harn nimmt diibci aus dem Athor Man<^u Farbstoff auf. fflrbt sich 
infolgcde8i>en blau oder irrünlich, d. h. normaler Harn in dieser Weise unter» 
sacht, reagriert alkali<^ell. Uyperaeide Hame aber nehmen keinen Farbstoff 
anf, ihre Ober saure Keaktinti crkrtuit man also am Farblosbleiben des Harns. 

Die Latkiuoidlösung stellt O.Neubauer in der Art her, dass er 1— 2cg 
Lackmoid („pro Analysi" Merck) mit ea. 10 ecm 96%igem Alkohol sam Kochen 
erhitzt, bis das V'ohniien ca. ö cem betrJlfrt ; die so erhaltene konzentrierte alko- 
holische L^isung' wird dann in lUO com roineu säurefreien Äther gegossen und 
die Mischung filtriert. 

Znm liinweis auf das Vorhandensein stark saiurer Beaktioa eines Harns 
erwies sich mir die Probe sehr geeignet (Spiro). 

Bestimmulg da« rednxlerMden Znek«n wMioh Stanley B. Ben edle t*). 

A. Prinsip. 

8. R. Benedict hat gefondeo, dass eine Fehliagsehe LOsong bedentend 
ern])ßndlieher auf reduzierende Zncker reagiert, wenn das Alkalihydrozyd dorch 

(Jarbonat ersetzt wird. 

Es empfiehlt sich femer Spuren yon Ferrocyanid sumgeben, um ein Aus- 
fällen von rotem Kn|if. rn\\ rlul /.u verliindorn, das durch gewisse Vornnreinigungen 

Sebildet werden kann, iu diesem Sinne wirkt z. B. Gnloroform, das daher bei 
er Titration nicht zugegen sein darf. 

l'm o'nu'u L'('iinjj:en<l scharfen Endpunkt zu garantieren wird vor der Titra- 
tion noch Carbonat zur Erzielang einer genttgenuen Alkaiinitttt hinzugefügt. 

B. Erfordernisse. 

Unter Erwärmen werden 2(X) g Natriumeitrat und 200 g kryst. Natrium- 
carbonat in so viel Wasser tri-löst, dass die Mischung ca. mX)— 700 cem beträgt, 
dazu fügt man genau lÖ.OCM) g Kupfersulfat, die in ca. 100 ccm Wasser gel&t 
sind, langsam unter sorgfältigem Kahren. Die Mischung wird filtriert, kalt mit 
5 ccm einer 5% igen Kaliumferrocyanidlösung versetzt und mit Wasser gonan 
anf 1 Liter aufgefüllt Das Reagens hält sich unverändert ohne besondere Vor- 
sichtsmassregein (aadi am Licht). 25 ccm des Reagens werden durch 0,050 g 
Glnkose, resp. 0,<fö3 Froktoee rednsiert 

C. Ausführung. 

2'» t'cm dos HeapMiB werden in eine I'orzellanvordampfungsschale von 
2r>— ;iü cm Durchmesser eingefüllt (nach meiner Erfahrung empfehlen sich mehr 
die weithalsigen Jenenser K.ölbehen)i dazu 10—20 g kryst. Natrinmearbonat 
(oder d— 10 g des wasserfreien Salaes) and eine sehr Ueine Menge gepulverten 

>) Verhandig. d. K.mirr. f. inn. Medizin 28. ini. 1911. 

*) St. K. Benedict, Joum. of biol. cheuiistry 8. 101. 1907. 9. 57. mi. 
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Bimstein. Man erhitze dann ttber freier Flamme bis zu starkem Kochen und 
lasse die ZuckerlOsun;^ sehn oll zufliesson. }nB sich oin weisser Niederschlags zu 
bilden anfAngt und die blaue FHrhnng der Lösung zu verblasaen beginnt; Yoa 
da ab ist me Znckerlösung lanpamer und langsamer unter Icoattantem 
starkem Ko<-lirn bis zum Verschwinden dor letzten Spuren blaaer Fbbun^ zu- 
sagebeo, zuletjct tropfenweiae mit einem Zwischenraum von 20 Sakmudtoaswiachoii 
1—2 Tropfen. Wird dabei die LBenng zu konzentriert, ao ist sie mit deeffllicntem 
Wasser zum Aufaiipsvoluinen aufzufüllen. 

Die Methode hat sich mir bei Nachprüfung gut bewährt (Spiro). 

Anf Seite 61, Zeile 91 von oben lies: S. 9. 

Auf Srit.' 1 4. Zeile von unten lies: Rei dor Berechnnng hat man 'i* o 
von der fOr die PhosphorHAure des einfach sauren Phosphats gefundenen Zahl 
dieser PhosphorsAnre znzasfthlen and dieee OrOsee von der Phosphoraamre de« 

sweifar.h sauren Phnsj)liuts ahzuziehon. (Liebloin a. a. O. S. 8().) 

Zu Seite ItiÖ Zeile G von unten: Unter Zugrundelegung der Atomjgewiciite 
K = S915, N«ss2a05, CI= 85.45 ernribt sieh nach Berechnangmi von W. Wie- 

chnwski die Formel: KCl - 1 Cr'/i' S '^^V\^^:^ Cl, oderK = 2.4317 S — 
4.U-J17 Cl oder 2.4317, S gewogenes AgCl mal U,91)21.'J. 

Es sei daraof hingewiesen, daas man den analogen Gang auch mit den Snlfaten 

ausfnhn ii kann. wol)ei man siclu'nTt' ItesultAte sowohl in der VollstAndigkeit der 
Entfernung;; der Ammonsalze als auch in der sicheren Vermeidung von AlkaU- 
verlust beim Abrauchen erhAlt. Unter Verwendung der Atomgewichte R = 39,15^ 
Na = 23,0.-), Ba = 137, l.*i S ^ l..>rerlin.-t W. W i oi- h o w s k i : 

K=: 2.4317 mal den gewogenen Sulfaten — 1. ISO,') mal gewogenen Baryumsulfat 
Na=--1.0(iin ., „ ,; „ —1.4317 „ „ „ 

Auf Seite 310, Zeile 6 von oben li«>s: Sieden in der Flamme. 

Auf Seite 40.'), Zeile IG von oben (^Alischu. 2, Zede 2) lies: 2ü0 g Kalium- 
earbonat und .'>() ^ Kaliund>icarbonat. 

Auf Seite 407, Zeile 6 von oben lies: •'> i: Kaliumpermanganat. 

Anf Seite 406, ZeUe 2 von oben Uea: ^^^^ ^ »0.8947. 

Auf Sfiti ir>0, Zeilen von oben (Abschn. 4, Zeile 1) liea: Znaats von swei 
Tropfen J^I^äigsäure. 

Auf Seite 557, Zeile 19 von oben liea: Waaseratoffeinleitun^. 
Anf Seite 644, ZeUe 3 v<m nnten liea: schwach aanre Beaiktioa. 

Darstellung von Normal»alxiIiire nach G. A. iluiett und 

W. D. Bonner^). 

A. Prinzip. 

Die Destillation von SalzsAure entspricht nicht dem Henry sehen Gesets, 
sondern dieKuni- der Abhiln^i^jkeit zwischen Zusanmiensetznui: und Siedeunnkt 
zeigt den höchsten i^mkt mit UO^ bei einem Geliait von 2u.242<',o. d. h. bei 
der Destillation bleibt, ^deichgültig ob wir von einer hoher oder nieurigt^r kon- 
zentrierten SHure ausgelien, immer die SAure von 20.242*/o sarllck| die dann in 
konstanter Zusammensetzung destilliert. 

6. AnsfUhrrng. 

.M.in vt'nliiiuit TjOO com konzentrierte SalcaAnre mit 500 rem Wasser, deetil- 
lit^rt davon zuuüclist etwa öOU ecm ab, die man verwirft^ die darauf UbergehMidan 
200—400 ccm dienen als AnsganpsflOssigkeit für die Bereitung der NormailOsnniren : 

Zur r.i rt'iTuiiir einer n ,-11(1 Mimiiit tiiau ISO. IT rv>\i. HU. 12 i i lu und v»»rdünnt 
auf 1 i^iter. list die Destillation bei hohuui Druck ausgefUlirt (770 mm), so 
nehme man 180.39 g, resp. bei niedrigem Dmck (750 mm) 179.9G g]. 

Die Fli'issiirki.'it ist, wie aus dem »niti-r A (i<'ftnrt'Mi ln'rvorprobt. nicht hvirriv 
skopisch und uicht tlUchtie und behält daher ihren Ausgaugstiter. Das Ver- 
fahren hat «ich bewflhrt f Spiro). 

^) G. A.Uulett und W.D.Bonner, Jonm. Amer.«Chem. Soe.31. 890. 1909. 
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Anhang III. 
Tabellen. 

Atom« and MolekalaTgewichte und deren Logarithmen. 

Gewicht Log. Gewicht Log 



Af- 107,88 OlVm 

AgBr 187.Ö0 273 <0 

Aga 143,84 15697 

ApJ 231,80 37070 

AgNO* 16i>,89 23017 

bScO, 197,37 29528 

KaCl,.2H,0 244,32 .•i8796 

BaÜOa 233,44 3<j818 

Br 79,92 90266 

C 12,00 07918 

Ca 40,09 a):m 

Cl a%46 54974 

F 19,0 27S75 

Fe 53,80 74702 

H 1,008 0O34H 

HCl 36,47 54;i94 

HNO, 63,02 79J)48 

H.PO4 98,o<; mm 

HjS • 34,01) r)3>»vi 

H,SO« 98.09 im&2 

Essigsftare 60,03 77837 

Oxalsäure + 2ftq 126,05 10055 
UH,Q.^+ 2aq ^ 

HO 18,016 25565 

Hg 200 80103 



J 
K 

KCl 

KMnO« 

KMnO^ 

5 

KOH 
ü,PtCU 
K,SO, 
Mg 

Mg,P,0, 
N 

NH, 

(NH^PtCl. 
Na 

Na,CO, 

NaCl 

NaOH 

O 
P 

PA 
Pt 

. S 
80« 
ü 



12»;,02 

39,10 

74,56 
158,03 



56,11 
486,2 
174,27 
24,32 
222,72 
14,01 
17,03 
444,0 
23,00 
106,00 
08,46 
40,01 
142,07 
16.00 
31,04 
142,08 
195,2 
32,07 
96^ 



10353 
59218 
87251 
19674 



31,61 49977 



74904 
68681 
24123 
38596 
34770 
14644 
23121 
64738 
86173 
02531 
76686 
60817 
15250 
20412 
49192 
15253 
29048 
50610 
96259 
8n49 



Zur Berechnimg der Analyeen. 



Gtowicht 
Br 


Gkfonden 

AcrBr 


Faktor 

0,4256 


Log. 

62896 


C 


CO, 


0,2727 


4.S573 


CO« 


CaCO, 
CaO 


0,4396 
0,7844 


64306 
89456 


Ca 


CrCO, 

(^aO 
CaSO« 


0,4005 

0.7148 
0,2944 


60265 

85415 
46899 


a 


Ag 
AgCl 


0,3287 
0,2474 


Ö1680 
89887 


H 


fi,0 


04119 


04884 


E 


KCl 
K,l'tCla 
KjfciO« 
Pt 


0,5244 

0,1608 
0,4487 
0,4006 


71967 

20WO 
65198 
60273 
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Gewicht 


Gefunden 


Faktor 




Mg 




0,2184 


33923 


Na 


NhCI 


0.39:i4 


:>94S7 




N14SO4 


0,3238 


:)i02tJ 


PO, 


Mjr,PjO, 


0,8535 


93118 


S 




0,1374 


13792 


SO4 


BaSO^ 


0,4115 


ÜlMl 



V o l u me t ris ch e Sticks t o f f V» o s t i 111 ni ung. 

Ißt 8 das Gewicht der angewandten iSubötanz, v das Gativolumen, das bei 
der absoluten Tempeiatar T ( = t -j- 273<>) und dem Barometerdruck h mm Uber 
30° oiger Kalilange von der Tennen ^ aufgefangen wurde, so ist : log x = 
log V -f log (b — -f 0.65;^ — (log 8 -f log T). — * ist bei 0» = 3,7, bei 5 5,2, 
bei 10°- = 7,3. bei r)0 = io.2, bei IGO^IO^, bei 17«s=ll,6, bei 18<»=12,8» bei 
19« = 13,1, bei 20<> = li,0, bei 2ä« = 19,0. 



AaBiherade ZuBammeDsetznng der Reagentien nach Emil Fiaeher. 



Beagena 



Spez. 
Gew. 



angefäbre 
N<Nrma]itik 



C B CS- 
u s as 



cem 



100 g 
enthalten 



100 ccm 
•nthalten 



SehwtfelaAure kons. 

Schwefelsäure verd. 

(1 l-f 6.41 11,0) 
Siilzsiiure konz. 
Sulzbäure verd. 

(11^ 1,51 H,0) 
Salpetersäure konz. 
Salpetersäure verd. 

(11+21 H,0) 
EsRigsäure konz. 
Essigsäure verd. 

(llg+ll H.0) 
Kalilauge 
Natronlauge 

1 kfi (etwa 99» + 2 1 

H,0 
Ammoniak 



1^ 

1,16 

1,19 
1,08 

1,4 
1.17 

1.06 
1,06 

1.32 
1,36 

0,91 



BS 

5. 



U,S04 



2 

2 

12. mi 

ö.llCi 



14,5. HNO3 
5.HNO3 

I8.CJH4O, 

9. C2H4O3 

7,5. KOH 

10. NaOH 



13,3. NH, 



28 

200 

s2,r, 
•JUO 

69 
200 

56.5 
113 

130 
100 

75 



95»6gHa80« 

21,5g 11,80. 

37,2 g HC! 
lö,8g HCi 

65,3 g HNÜ3 
27.1 g UNÜ3 

100 g C.H,0, 
50 g CjU.O, 

33 g KOH 
3U g NaOiJ 

25 g NH, 



175»9gH«aO« 

24,5 g ILSO« 

44.3 g HCl 
18,2 g HCl 

91.4g HNO, 
31,5 g HNO3 

106 g C.H.Oj 
53,1 g c;H,0, 

43.2 g KOH 
40 g NaOH 

22,7 g NH, 
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Logaritllllien. Proportionalteile. 



Nat. 
Zahl 


0 


1 2 3 


4 


5 


6 




8 


9 1 


1 2 3 


4 5 6 


7 8 9 


10 

11 

12 
1» 
14 

15 
U 
17 
18 
19 


(HXX) 
0414 
0702 
1130 
1461 

1761 
2041 
2304 
2553 
|2788 


0043 0086 0128 
0453 0492 0531 
0828 0864 0899 
1173 12061239 
1492 1523 1553 

1790 1818 1847 
2068 2095 2122 
2330 2355 2380 
2577 2601 2625 
2810 2833 2856 


0170 0212 0253 
056!) 0607 0(545 
0934 0969 1004 
1271 1303 1335 
1584 1614 1644 

1875 1903 1931 
2148 2175 2201 
2405 2430 2455 
2648 2672 2(595 
*'878 2900 2923 


0294 0334 0374 
0682 0719 0755 
1038 1072 1106 
1367 1399 1430 
1673 1703 1732! 

19591987 2014 
2227 2253 2279 
2480 2 :)04 2529 
2718 2742 2765 
2945 2967 2989 


4 8 12 17 2125 
4 8 11 1519 23 
3 7 10 14 17 21 
3 6 1013 1619 
3 6 912 1518 

3 6 8 11 1417 
3 5 8 11 13 16 
2 5 7 101215 
2 5 7 912 14 
2 4 7 911 13 


29 33 37 
26 30 34 
24 28 31 
23 26 29 
2124 27 

20 22 25 
18 21 24 
17 20 22 
16 19 21 
16 18 20 


20 
21 
22 
23 
24 

25 
26 
27 
28 
29 


3010 
3222 
3424 
3617 
3802 

3979 
4150 
4314 
4472 
4624 


3032 3054 3075 
3243 32<53 3284 
3444 3464 3483 
3636 3655 3674 
3820 3838 3856 

3997 4014 4031 
4166 4183 4200 
4330 4346 4362 
4487 4502 4518 
4639 46r>4 4(569 


3096 3118 3139 
3304 3324 3345 
3502 3522 3541 
3692 3711 3729 
3874 3892 3909 

4048 406^5 4082 
4216 4232 4249 
4378 4393 4409 
4")33 4;>48 4r>64 
4683 4698 4713 


3160 3181 3201 
3365 3385 3404 
35(50 3579 3598 
3747 37(56 3784 
3927 3945 3962 

4099 4116 4133 
4265 4281 4298 
4425 4440 44r)6 
4579 4594 4609 
4728 4742 4757 


2 4 6 

2 4 6 
2 4 6 
2 4 6 
2 4 5 

2 3 5 
2 3 5 
2 3 5 
2 3 5 
1 3 4 


811 13 
81012 
81012 
7 911 
7 911 

7 910 
7 8 10 
6 8 9 
6 8 9 
6 7 9 


16 17 19 
14 16 18 
14 15 17 
13 15 17 
12 14 16 

12 14 15 
11 13 15 
11 13 14 
11 12 14 
1012 13 



30 


4771 


4786 4800 4814 


4«29 4«4.3 4857 


4871 4886 4t KK) 


1 


3 


4 


6 




9 


1011 13 


31 


4914 


402H 4942 4955 


Mm 4983 4997 


.5011 .5024.5038 


1 


3 


4 


6 


i 


8 


1011 12 


32 


;j(»51 


50(55 .5079 5( »92 


5105 5119 5132 


5145 51.59 5172 


1 


3 


4 


5 


i 


8 


911 12 


33 


5185 


5198.5211 .5224 


5237 52.5(J 5263 


5276 5289 5302 


1 


3 


4 


5 


6 


8 


91012 


34 


5:115 


5328 5340 5353 


5366 5378 5391 


5403.5416.5428 


1 


3 


4 


5 


6 


8 


91011 


35 


5441 


5453 '»465 5478 


.5490 5.502 5514 


.5527 .5539 .5.551 


1 


2 


4 


5 


6 


7 


9 10 11 


36 


55(53 


5575 5.587 5591» 


.561 1 .5023 .5635 


,5647 5658 .5670 


1 


2 


4 


5 


6 


7 


81011 


37 


5()82 


.5(594 5705,5717 


.5729 5740 57.52 


5763 .5775 5786 


1 


0 


3 


5 


6 


7 


8 


9 10 


38 


5798 


5809.5821 5S,32 


5843 5855 5866 


5877 5888 5899 


1 


2 


3 


5 


6 


7 


8 


910 


39 


5911 


5022 .5U33 .5944 


5955 59(5(5 .5977 


.5988.5999 6010 


1 


2 


3 


4 


5 


m 

1 


8 


9 10 


4(» 


(5021 


(5031 6(j42 (50.53 


00(54 (50751)085 


6090 6107 6117 


l 


'> 


3 


4 


5 


6 


8 


9 10 


41 


(»128 


6I38 614".M)l(»o 


0l7(M5l8O()HU 


(52<»1 (5212 6222 


1 


2 


3 


4 


5 


6 


t 


8 9 


42 


6232 


6243 6253 (52(5.3 


(5274 (5284 ()2'.M 


(5:{(>4 (5314 6325 


1 


2 


3 


4 


5 


6 


n 


8 9 


43 


6335 


(5.345 63.5.5 ():{().5 


(537 5 (5385 (5395 


(5405(5415 6425 


1 


2 


3 


4 


5 


6 


7 


8 9 


44 


(5435 


(5444 64.54 (54(54 

1 


(5474 ( 54S4 (5493 


6.503 0513 6.522 


1 


0 


3 


4 


5 


6 




8 9 


45 


(5ri:{2 


(5542 6.551 6.501 


0571 (5.5S0 0.59f) 


(»5!)9 (5(509 0(518 


1 


O 


3 


4 


5 


6 


i 


8 9 


46 


(5628 


(5(537 6(U0 605(5 


(5(5(55 (5(575 (5(584 


(5(5<.»3 (5702 0712 


1 


2 


3 


4 


5 


6 


m 
4 


7 8 


47 


(>72l 


(57 3U 673;M574'.t 


(57.58 (57(57 (577(5 


(5785(5794 08(t3 


1 




3 


4 


5 


5 


6 


7 8 


4s 


(5812 


(iSL'l (5830I5SMU 


(584S (58.57 (5.S(5(; 


(5875 0884 6893 


1 


2 


3 


4 


4 


5 


6 


7 8 


49 




(ilU l 6021M502S 


(5937 (5'.t40 09,55 


09(54 Ol »7 2 69S1 


1 


•) 


3 


4 


4 


5 


6 


7 8 


511 


60; »ü 


(i'.iOS 7007 701(5 


7024 70.33 7042 


70.50 70.59 7(K>7 


1 


2 


3 


3 


4 


5 


6 


7 8 


51 


7ü7(i 


70S4 7oit:5 71<>1 


7110 711.^712(5 


713571437152 


1 


2 


3 


3 


4 


5 


6 


7 8 


52 


7I<><» 


71 OS 7177 71*^5 


7193 7202 72 1<» 


7218 7220 7235 


1 


2 


2 


3 


4 


5 


6 


7 7 


53 


7243 


7251 72.511 7207 


7275 72S4 72!>2 


7300 730.S 731(5 


1 


<> 


o 


3 


4 


5 


6 


6 7 


54 


7324 


7332 7;i4u734.s 


735(5 7.3(54 7 3 7 2 


73.SO 73SS 7,396 


1 


O 


2 


3 


4 


5 


6 


6 7 


t) 


1 1 2 3 


4 5 (5 


l 7 8 9 


1 




3 


4 


5 


6 


7 


8 9 
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0 



1 



i 



0 



8 



9 1 



3 4 5 6 7 8 9 



7404 

7482 
7559 
7634 

noo 

7782 

|78o3 
r7924 
^993 
8062 



7412<7419l7427 

7490 7407 7505 
7566 75747582 



76497667 
77287731 



7642 
7716 



77897796>7803 

7860 7868 7875 
7931 7938 7945 



8O0O!8007 



8014 



8069 80768062 



7435 7443;7451 

7513 7520 7528 



7589 7597 
7664 7672 
7738:7745 



7810 7818 7825 

7882 7889 7896 



7604 
7679 

7752 



7469174667474! 
7536 7543 7651 
7612,7619 7627 
768676947701 
7760 77677774 



2 

2 
2 



7952J959 
80818088 
80698096 



7966 
8086 
8102 



7832 78397846 1 

7903 7910 7917 1 
7973 7980 7987 i 1 
80418048,8055 1 
8109 8116 8122 1 



2 8 4 61 

23 4 5 

3 4 5 

S 4 4 

8 4 4 



3 

3 
3 
3 
3 



4 4 

4 4 

3 4 

3 4i 

3 4 



6 6 7 

5 6 7 

5 6 7 

6 6 7 
6 6 7 



6 

5 
5 
5 
5 



6 6 

6 6 

6 6 

5 6 

5 6 



8129 
Ö195 
18261 



n 

>13 
573 



81S6I8142I8140 
8202 8209 821 r> 
8267 8274 8280 
8331 83388344 
8395 8401 18407 

8457 84638470 
8519 8525 8531 
8579,8585 8591 



86898646 
8704 



8651 
8710 



8156 8162>8169 
8222 8228 8236 
8287 8293 8299 
8351 8357 8363 
8114.84208426 

8476*8482 8488 

8;>37 8543 8549 
8597 8603:8609 
8657 86638669 
871687228727 



8176'8182 8189 

8241 8248 8254 
8306 8312 8319 



8370 
8432 



83768382 
8439 8445 



8494 8600 8606 

8ö55'8561 8567 



86158621 
8676 



8733 



8627 



8681 
87398746 



8 

3 
3 
8 
2 

8 

o 

2 
8 
8 



8 41 

3 4 

3 4 

8 4 

8 4 



8 

3 
3 
8 
8 



6 
5 
5 
4 
4 



6 
6 
5 
6 
6 



6 
6 
6 
6 
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d. kouz. Salpcti isäurf 1110. — d. 

' Neutralsalze IUI. — durch Fällung 
durch spez. Reagentien 1112. — 
durch Forrocyanwasscrstoff 1112. — 
durch Nitroprussidnatrium 1113, — 
durch RbodankaKum 1113, — durch 
Mctaphosphorsäuro 1114. — durch 
Trichloressigsäure 1114. — durch 
Salieylsulfoflftun» 1115. — durch Asa- 
prol 1115. — durch Ascptol 1115. 
d. I'ikrinsäure 1116. — durch Phenol , 
1116. — durch Sozojodobfture II 17. ! 

— d. Wolframsäure 1117. durch I 
Molybdäni^ure 1117. d. Clirom- 
saure 1118. — durch Jodjodwasser- 
Stoff 1118. - <1. Chlorkalk 1118. — 
d. Phosphorwollramsäure IIIS. — d. 
Phosphonnolybdänsaure 1118. — d. 
QuecKHÜl" r-^alzc 1118. — durch Jod- i 
wi.smutkiihuni 1120. — d. .Ainmo- 
niuniniolyhdat 1120. — durdi Eisen- 
chlorid 1120. — durch .Vnimonium- 
persulfrtt 1120. durch Fomiol 1120. 

— durch Alkohol 1121. — durch Ani- 
linfarben 1121. — Niiohweis von Al- 
bumin als solcluMu 1 122. — Abschei- 
dung des 1124. — Quantitative Be- 
stimmung 1127. — Bestimmung des 
Gesamteiweiß 1127. — (Usonderto 
Be.Htimmunp des Albumin ii. (ilobu- 
lin 1150. — nach Hammarsten 1150. 

— nach Pohl 1151. — nach Oswald 
1152. — mit (Irr lli'Uerschen Probe 
1152. — mit dem Polarimeter 1153. 

Albumine 1064. 1085. 1097. — löystaUi- 
aiertes 1102. 



Albuminurie, phjrsiologische 1096. 1172. 

— patholoirische 1007. 1097. — 
transitoriäche 1098. 

Albumoeeähnlioher Körper aus Morgen- 

ham 1120. 

Albumosen 1084. 1007. 1115. 1118. 1191. 

— VerdannngsalbnmoBen 1194. — 

Verdaunng.sjx'pton 1200. — llam- 
albumosen 1201. — Albumoeurie 
1201. — febrile 1204. — Naehweis 

nach .AUior-Salkowski 1211. — pri- 
märe 1192. — sekundäre 1084. 1193. 
1206. 

V. Alf than, Nachweis der Pentoeen nach 
371. 

AHphatisoheVeiUninQgflKi im Ham 191. 
Alizarinrot, Veifaalten gegen nKNnrfukte 
125. 

Alkalialbuminat 1084. 1104. — Veriial- 
ten pepen Phosphate 110r>. 

Alkaloidartige Bestandteile d. Harns 
734. 

Alkaloide III". 1119. — Verhalten im 
Organismus 1484. — Siehe bei den 
einzelnen Alkaloiden. 

Alkaloideiftickt it d. Hams 729. 

Alkaloidreaktionen 1087. 

AlkaptoohnminMiktion 856. 

Alkaptonsäuren 794. 850. — Reduk- 
tionsvermögen 302. 

Alkaptonurie 8S0. 1313. 

Alkohol zur Fällung des Ei^vei.^<e^^ 1121. 

— Einfluß auf die Purinausscheidung 
914. 1007. Siehe auch Athylalkoh^ 

Alkoholpänmp im Harn 'M'k Vpl. auch 
Gärung, alkoholische, zum Nachweis 
- des Zuckers im Ham 346. 
Alkoholhefe 29. 

AUantoin 904. 908. 925. 1005. — (iehalt 
der Nährstoffe an 916-919. — 
physiol. Verhalten 1004 ff. - Ent- 
stehung aus Harnsäure 102«. 1032. — 
Vorkommen u, phvsiolog. Verhalten 
496. 601. 503. 540 .'641. 1066. 1082c 

Bildung 1068. — Eigen-^ehafton 
1070. — Darstelhmp 1072. — Nach- 
weis 1073. — Bcstimmimp 1076. — 
mittelst des Ag.-salzes 1075. — nach 
Wieohowski 1076. — Allantoinsilber 
1070. — AllantoinquecksillxTOsyd 
1070. — AUantoinsäure 1071. — 
Eigenschaften S64. 664. — Reduk- 
tioii-svennöpen 302. — als Oxalsäure- 
bildner 212. — Verhalten gegen 
Phoaphorwolfhuns&tin 401. 

Allantuis&uie 1071. 
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ASkn, Reaktloii auf Phenol 769. 
Allen, Orcinreaktküi auf Pentosen 376. 
Allihn. Bestimmung des Zuckers nach 

409. 

AOoteUnndUm als Eiwdaveag. 1088. 
AUoxan, Eiin-nscbaften 540. Ent- 
stehung aus Harnsäure 1028. — 
AUozanthin IQ20. 

AIk>zypiot< ina&uien 1242. 1304. Siehe 

auch I'rotoinsäun'n. 

Almensclie Lösung lU'Jl». lllö. 1178. | 

Alm^n* Nachwei.s de» Zuckers nach 313. i 

— -Xylandersolie Prol»c HI 3. 

Aloe, Verhalten im Oiganümua 1475. i 

Aloinproboi auf HSmo^obin 1220. 

Ameiflensiun im Harn, r i u^t dvmh 
Mikroorganismen 30. — \ urkommen 
im Harn 195. 197. — Eigenschaften, 
Nachweis u. Bestimmung 199. — 
Entstehung aus HuniinkiiriH'rn 1,311. 

p-Amidopheuül, AuH.scIifidung, 2sacl»- 
weis 1479. 

Aminoanieisenaäun- ö77. 

Aininoessigsäure vgl. (Uykokoll. 

Aminoisobutylessigsäure-a. vgl. Leucin. 

Aniinopropionsäun>. vgl. A^ajnin, 

Aniinopurine 9<J4. 919, 

6-Aminopurin 948. 

6-Anuno-. 2.8-T)ioxypurin 908. 

2-Amino-, 6-Oxypurin 954. 

Aminosäuren des Harns 1083. — ah 
Muttersnhstan/cn der Acetonkörper 
238. — Vorkommen im Harn 585. — 
Eigenschaften 464. 636. 630. — 
Bestiinmung im allgemeinen 685. 
— Bestimmung der A. I>z\v. des 
Aminos&uranstickstof f s 04 1 . — 
Mc'thode von Pfatidlcr. Krüuer u. 
•Scliinid u. van Ix'crsuui «541. — 
r>arsf«'llung der /?-NaphtAlinsulfo- 
aininosiiurt n (541. — die Xapht}'!- 
cyanatmethodo von Neulx-rg und 
Manasw» 642. — Bestiumumg nach 
Glaoxsner 642. - - die Formoltitra- 
tion nach Sörenäcu-lieuriques 643. 

Aminovaleriansauie-4, als Zenetsungs- 
y)rodukt 640. 

Ammoniak, Vorlcommen von, im Harn 
im allf^nneinen 28. 603. — Ver> 
halten gegen Phosphorwolframsäun' 
491.. — Vorkommen im Harn 165. 
617. — Bigensohaften 620. — Nach- 
was 524. — Bestimmung 525. — 
nach Sclüösing 526. — durch Ab- 
deatillismi des Ammoniaks 628. — 



naeh Neneki n. Zaleski 620. — nach 

Ste_\Tpr 'h\0. nach Krüger. Reich, 
u. iSchittenhelm 531. — durch Aus» 
blasen des Ammoniaks 633. — Be- 
stimmung mit Platinoldorid 534. — 
mit Xesslerschem Reagens 535. — 
durch Formoltitmtion 636 (vgl. aneh 
640). — Azotoinetrische BcHtiinnning 
530. — Titrimetrische Bestimmung 
mit H3rpobromit 636. — Entfernung 
des Ammoniaks aus dem Harn 537. 
Ammoniumcarl>onat, Bilduiig aus Harn- 
stoff 549. 
Ammoniumchlorid im Harn 74. 
Ammoniumcyanat, Bezielmngeu zum 

Harnstoff 624. 648. 
AmmoniummM^nesInmsulfat in Sedi- 

ment«?n 1562. 
Ammoniummolybdat war FftUung des 

Ei weisses 1120. 
Ammoniumpersulfat zur Fällung von 

Eiweisses 1120. 
Ammoniumsnlz(>. Vorkommen im all- 
gemeinen 1. Oi). lüö. 
Ammoniumurat. Aussalzen duioh Am- 

moniunisulffit 19. 
Amoeba coli im Kam 1599. 
Amphibien, Harn der 32. 
Amygdophenin 1481. 
Amvlalkoliol, Beziehung zu Hamfarb- 
stoffen 801. 893. 1284. 1340. 1306. 
1409. 

Amylodextrin, Fällung durch Phosphrnr* 

wolframsäure 876. 
Amyloidcyünder 1587. 
Anilin. Verhalten u. Nachweis 1479. 
Anilinacetatpapier lüs Reag^ auf 

Pentosen 363. 
Anilinfarben zur Fälltuig des Eiweisses 

1121. 

Anionen im Hain 72. 

Anorganische Bestandteile des Harns, 

vgl. Bestandti ilr. unorganische. 
— zufällige Beetandteile des Ham8l414. 
Anten, Bestimmung von JH. 1440. 
Anthrachinonhame 1476. 1478. 
Antifebrin 1480. 
Antimon 1430. 
Antijx-pton 1267. 
Antipyrin 1115. 1481. 
Antipvrylhamstoff 1482. 
Antitrypsin s. Tr\'psin. 
Antoxy proteinsäure 1237. 1304 (siehe 

auch Proteinsfturen). 
Apolysin 11S1, 
Arabinose-a 360. 
Asat^nose-l U8. 488. 
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Arabinose-r, racemische 354. 3«7. 
Arabinosehydrazon 334. 
Arabinoseosazon 334. 
Arabinose-r-Phenylosazon 357. 
Aräometer 4. 
Arginase 540. 639. 

Ar^inin 540. 585. 635. ÜM. — Vor- 
kommen u. Eigenschaften 636. — 
phj-siolog. Verhalten 639. — Nach- 
weis u. Darstellung 640. — Fällung 
durch Phosphorwolframsäure 870. 

Arnold, Nachweis der Acetessigsäure 
nach 270. 

— Chlorid Ijostimmung nach 77. 
Aromatische Verbindungen im Ham764. 
Aron, H., Bestimmung u. Calciums nach 

168. 

Arsen, Vorkommen — Eigen- 

schaften 142a. — Nachweis 1429. — 
Bestimmimg 1438. 

Asaprol als Eiweissreagens 1088. 1115. 

Aschenbestandteile des Harns. Mengen- 
verhältnis 70. — bei Tieren 71. 

Asparagin, Biuretreaktion 1090. 

Aspirin, Verhalten im Organismus 1467. 

Atomgewichte 1615. 

Atophan. Einfluss auf die Purinaus- 
scheidung ILLiL 91fi- 1005. nm. 1007. 
1010 hm. 

Atropin, Einfluss auf die Purinausschei- 
dung ÖÜL mOiL 

Aufrecht, Schnellljestimmung des Ei- 
weisses 1 146. 

Auld, Bestimmung des Acetons nach 
260. 

Aussalzen des Harns 19. — der Eiweiss- 

stoffe imL um LLL7. 
Autenrieth, Bestimmimg d. Morphiums 

— u. Barth. Bestimmung der Oxalsäure 
nach 217. 

— u. Bemheim, Bestimmung d. Ka- 
liums 164. 

Axenfeld. Reaktion auf Ei weiss 1096. 
1177. 

Azofarbstoffe, Sulfosäurc als Eiweiss- 
reagens 1088. 



Bacillus bifidus communis 863. 

Bakterien, Vorkommen in Sedimenten 
lüM. — hanistoffzcrsetzende 550. 

Bakleriencylinder 1 ">.SS. 

Bacterium acidi urici 1031 ■ — coli 
commune 550. 1 .">94. — fluorescena 
liquefaciens 550. - - gliscropenum 
30. — lactis aerogenes 29. 459. — 



1 typlii 1594. — ureac 1547. — vulgare 
I ILM. 152L 
1 Bacteriurie 1 594. 

Baldriansäure. Vorkommen 198. 

Bang, Nachweis von Albumoscn 1214. 

— Bestimmung des Zuckers nach 404. 
I Barbados-Aloin 1220. 

j Basen, bekannter Konstitution aus nor- 
malem Harn ÜM. — unbekannter 
Konstitution 707. — Substanz von 
Baimistark 707. — von Meissner 708. 
—von PouchetlüS. — Base C.H. sNO, 
(Dombrowski, Kutscher üna Loh- 
mann) 709. — Gynesin 716. — 
Mingin 717. — Kynosin 717 — 
I Protaminähnliche Verbindung (Enge- 
I land) 718. — aus Phosphorliam 718 
I bis 721. — anorganische im Harn 
I 154. 

Bauer, Nachweis der Laktose nach 460. 
Baumann. Bestimmung d.Homogentisin- 
säure 861. 

— Bestimmung der gepaarton Schwefel- 
säure nach 97. 

— Bestimmung der Sulfatschwefelsäure 
nach 98. 

Baumstarks Base 707. 
Beckmannscher Apparat 13. 
Beckmann -Thermometer 14. 
Beddard. Nachweis von Indigo S8Q. 
B6la, Nachweis des Acetons nach 248. 
I Bcllocq. Bestimmung d. Gcsamteiweisses 
1137. 

Bence-Jonescher Eiweis8köqx*r 1.158. — 
Vorkommen 1184. — Eigenschaften 
1 1 86. — Nachweis u. Darstellung 
1189. 

Bcm*dict, Bestimmung des Gesarat- 
schwefels nach 110. 

Benedict, St. R. Bestimmung des redu- 
zierenden Zuckers 1613. 

Benetlict u. Myers, Bestimmung d. Ge- 
samt kreatinins nach 6S2 
Benzaldehyd als Eiweissreagens I09.'S. 
Benzidinproljc, zum Häraoglobiimaeh- 
! weis 1223. 1229. 

BenzoegivKurunsäure 6'ZH. 1505. 1506. 
1515. ' 1517. 

Benzoesäure, Vorkommen, Eigenschaft, 
Nachweis. Bestimmung 815 — 828. 
! 840. — Lösungskoeffizient >t.'^-\ 
' Benzoesäureestor der Kohlehydrat*» 325. 

327. — Gewinnung 325. — Eigen- 
1 Schäften 328. 
I Benzoylcystin 325. 
I Benzoylierung 325. 



1627 



Benzoyltraubenzucker 327. — Ver- 
seilung des 329. 

Bonzoyl Verbindungen der Diamine flftfi 
mi mL lAL 744. 

Bergeil, Be.stiininung der /3-Oxybutter- 
säure nach 281. 

Berghind, Bestimmung von Brom Wasser- 
stoff 1451. 

Bemsteinsäure, Vorkommen 218. 1349. 

— Eigenschaften 219. — Darstellung 
220. — Nachweis 221. 

Berthelot, Reaktion auf Phenol 771. 
Bertrand, Bestimmung des Zuckers nach { 
406. 

Bestandteile, normale des Harns 65. — 
anorganische des Harns im allge- 
meinen 1 . — im besonderen 65. 69. — 

— pathologische des Harns im all- 
gemeinen 1. — organische des Harns 
191. — giftige im Harn 122^ — zu- 
fällige 1414 ff. 

Bial, Orcinprobe auf Pentoeen nach 368. 
Bierhefe 347. 

Biücyanin 1252. — Spektrum 1383. 

Bilifuscin LiüL — Verh. gegen Diazo- j 
reagens 1349. ! 

Biliprasin 1.351. — Verhalten gegen i 
Diazoreagens 1349. — Nachweis 13Ü<>. | 

Bilirubin, Eigenschaften 1.346. — Sub- 
stitutionsprodiikte mit Halogenen i 
IMSL — Oxydation l^t49 — Di&M- 
reaktion 1340. — Nachweis l.3Rfi- — 
Bestimmung 1 367 — titrimetrisch 
nach Jolies 1307. — gewiclitsanaly- 
tisch, Stadelmann l^fiiL — kolori- 
mctrisch nach Bouma 1369. — Um- 
wandlung in Urobilin 1377. — Ent- 
stehung aus Cholecyanin 1352. — ' 
Guajakprobe 1227. — Ausfällung '■ 
nach Bouma 1394. — in Sedimenten 
1570. IfiÜlI 

Biliverdin 1350 — Verhalten gegen 
Diazoreagens 1 349. 

Biologische Reaktion auf Ei weiss 1123. 
1156. 

Biotoxin 73L 

Biurate 1016. — physikalische Kon- 
stanten IQIS. 
Biuret 555. 

Biuretreaktion 10S0. 1099 1149. 1177. 

12ßlL 1270. — durch Urobilin 1382. , 

13S3. I 
Black. Nachweis der /ä-Oxybuttcrsäure 

nach 280. 
Blei, Voi-kommen 1439. 
Bleibtreu. Bestimmung des Harnstoffs 

nnch 574. i 

Nenbauer-Huppert, Analyse des Hai 



Bleigicht 1007. 

Bleisalzo zur Fällung des Eiweiss 1087. 
Bloxam, Nachweis des Harnstoffs nach 
559. 

Blut, Reaktion des normalen 27. — 
im Harn 1.398. — in Sedimenten 
1577. 

Bluteiweiss im Harn 1123. 
Blutkörperchen, Vorkommen im allge- 
meinen 1. — als Farbstoff im Harn 2. 
Blutschatten 1578. 

Boas, Nachweis der Milchsäure nach 
229. 

— Paraphenylendiaminchlorhydrat- 
probe 1^31 

Boochi, Darstellung des Urochrom 1300. 
Bocchi u. Ghelfi, Cnromoxyproteinsäure 
1.303. 

Boedecker, massanalytische Bestim» 

mung d. Eiweiss 1148. 
Bohrisch, Nachweis des Acetons nach 

245 f. 251. 
Borchardt, Nachweis der Fruktose nach 

439. 441. 
Bomeolglykuronsäure 1 505. IML 
Borsäure. Vorkommen Iii23.. 
Borissow, Nachweis des Cystins nach 

626. 

Böttgersche Probe zum Nachweis des 

Zuckers 311. 
Boimia, Bestimmung des Bilirubin 13fiS. 

— Ausfällung des Bilirubin 1394. 

— Titration des Indigorotes 811. 
Brand berg, Bestimmung des Gieeamt- 

eiweiss 1 138. 
Braunstein, Bestimmung des Harnstoffs 

nach 573. 
Brechungsindex 3. 

Brenzkatechin im Harn 764. — Vor- 
kommen 103. — Eigenschaften TM. 

— Reduktionsvermögen 302. — Nach- 
weis 795. — Entstehung aus Humin- 
Stoffen i:ti] 1:^12. 

Brenzkatechinmethyläther. Vorkommen 
1469. 

Brenzkatechinschwefelsäure 793. 
Bromanil 1.309. 

Bromphenylmerkaptursäure IHQ&m. 
Bromsäure. Vorkommen LlülL 
Bromuropyrryl 1308. 
Bromwasserstoff, Vorkommen 1450. — 

Bestimmung 1451 — 1452. 
Browinski u. Dombrowski, Urochrom- 

bestimmung 12ä2L 
Buchner, Nachweis der Laktose nach 

457. 459. 

— Nachweis des Zuckers nach 306. 
IS. 11. Ann. 103 
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Bunge, Be»titnmung des Kaliums und 
Natriums nach 160. — des Eisens 
nach 181. 

— u. Scluniedeberg, Hippusäuredar- 
stelhing 822* — Bestini nuinp 82iL 

Bunsen, Bestimmung des Harnstoffs 
nach 566. 

Buttersäure, normale, Vorkommen im 
Harn 19.'». 197. 238. — Eigenschaf- 
ten, Nachweis und Bestimmung 201. 
— ^Entstehung aus HuminHtoffenl31 1. 

Buttersäuregärung 29. 459. 476. 

Buttersäurehefe 347. 

ButylchloraLsäure IfiQfi. 

Cadaverin, Vorkommen fi8& Eigen- 
schaften Alkaloidreaktion ßSSL 
— Benzoylverbindung 690. — Phe- 
nylcyanatverbindung (HK>. — Physio- 
logisches Verhalten 691. — Darstel- 
lung u. Nachweis öäL 

Cadmium, Vorkommen 1440. 

Caignet, Bestimmung von HBr 1452. 

Calciimi, Vorkommen 165. — Eigen- 
schaften 167. — Nachweis 167. — 
Bestimmung 167. — durch Wägen 
167. — als Ätzkalk 167. — als Cal- 
oiumsulfat 168. — durch Titration 
169. — acidimetrisch 169. — mit 
Permanganat 169. — Oxydimetrische 
Bestimmung mittelst Säuregemisch- 
veraschung 170. — Indirekte Be- 
stimmung des Calciums imd Magne- 
siums 17.3. 

CalciumcWorid, Einfluss auf die Purin- 
ausscheidung 916. 1005. 

CalciumoxalatÄteine HM >3. 

Calciumphosphat. ausgesalzen durch 
Ammoniumsulfat 19. 

Calciurosalze, Vorkommen im allge- [ 
meinen 1, 70. ' 

Camerer- Arnstein, Bestimmung des Ge- 
samtpurinstickstoffs 941 . 

Cammidgo, Nachweis von Pentosen nach 
372. 

Camphenglykolmonoglykuronsäurel 51 2. 
Camphoglykuroiisäure ir>0.">. Iöl4. irtll. 
Capaldi, Bestimmung d. Kynurensäure 
S77. 

Carlmmid vgl. Harnstoff 538. 

Carhaminsäure, Vorkommen im Harn 
577. — Eigenschafton 578. — Dar- 
Ktellung 581. — Nachweis 582. — 
Quantitative Bestimmung 583. — 
Verhalten gegen Phosphorwolfram- 
säure 491. 

Carlx)lsiiure s. Phenol. 



CarboUiam 1?«« 13(^7. 1.^11. 1571. 

Carbonylsäuren, Vorkommen 1503. — 
Nachweis 15()5. 

Carcinom, Ausscheidimg von neutralem 
Schwefel bei 103. — Öxjrproteinsäuren 
bei 12IiiL 1248. — mclanotischcs, Ein- 
fluss auf die Farbe des Harns 2, 

Carl.*ion. Nachweis d. Arsen 1437. 

Camün lüi42f., Iiiü2 n. 

Carminfibrin 1527. 

Camiferin 1 269. 

Camitin liL lüL 727. 

Camivorenham 793. 

Caryophyllen 1473. 

Casein, fäulnishemmcnde Wirkung 90. 
Caseinverfahren, z. Bestimmung d. 

peptischen Wirkung des Harns 1528. 
Cazeneuve, Darstellung der Hippur- 

säurc 824. — Bestimmung 821. 
— u. Hugounenq, Bestimmung; des 

Harnstoffs nach 564. 
Cerebron 1568. 
Cephalopodenham 32. 
Chamass. Bestimmung der Milchsäure 

nach 233. 

CSünasäure, als Muttersubstanz der 
Hippursäure 817 

CJhinät honsäure 1505. 1515. 1517. 

Chinin, Vorkommen 1484. — Nachweis 
1485. — Bestimmung 1487. — Ein- 
fluß auf die Purinausscheidung 915. 
1005. 

CliinoUn, Verhalten im Organismus 1490. 
Chinon, als Eiweissreagens 1095. 
Clilor, organisch gebundenes im Harn 74. 
Chloralhydrat 14QL 
Chlorammonium im Harn 74. 
Chlorcalcium im Harn 76. 
Chlorhämatin 1221. 

Cliloride, Eigenschaften 74. — Be- 
stimmung 75. — Verfahren nach 
Volhard u. Falck 76. — nach Sal- 
kowski 78. — nach Corvi 78. — 
Hödtker 78. — nach Gruber u. von 
Mering 78. — nach Will. M. Dehn 79. 

— nach Mohr 79. — nach Arnold 77. 

— nach Oay-Luasac 83. — mit der 
Säuregemischveraschung nach A. 
Neumann 84. — nach Zuelzer 84. 

— nach E. Riegler 86. — Modi- 
fikation \yei jod- und bromhaltigem 
Harn 86. — Bestimmung d. Titra- 
tion 75. — Nachweis 75. 

Clilorkalium im Harn 74. 
Chlorkalk, als Eiweissfällungsmittel 111S- 
Chlormagnesium im Harn 76. 
Chloruatrium im Harn 74. 
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Chloroform, Vorkommen 14jift. — Eigen- 
schaften u. Nachweis 1460. 

Clilorrptention 73. 

Chlorsäure, Vorkommen 1442. 

Chlorwasserstoff, Vorkommen 72 (vgl. 
auch Salzsäure). 

Cliolalsäuren UjüL 

Cholecyanin 1347. 1.^4» \^R9. — Spek- 
trum 1.3H7. _ Probe v. Stokvis 1357. 
Cholestcriline 208. 

Cholesterin, Vorkommen im Harn 206. 
207. — Eigenschaften 208. — Nach- 
weis 210. — in Sedimenten 1565. — 
in Konkrementen IfiÜÜ. 1BQ2. Ifi04. 

— Ester 1568. 

Choletelin 1.31(i. 1 353. — Spektrum 
lafiL 1383. — Trennung von Uro- 
bilin 139S (s. auch Urobilin). 

Choleverdin LiA2^ 

Cholin 211. m 

Cholonsäure 1275. 

Cholsäure 624. 1273. 

Chondroalbumin m 1170. 1257. 1258. 

Chondroitinsäure, Fällungsmittel für 
Albimiosen n»fl. Liül. 

Chondroitinschwefelsäure 1 100. 1 166- 
1170. 117.3. 1176. — als Eiweissrea- 
gens 1088. 10fl8. — Vorkommen 
1082 o. 1256. — Eigenschaften 1252. 

— Konstitution l^ELL — Nachweis 
1261. — Bestimmung 1263. 

Chondroitinschwefelsaures Albumin 

1173. 1257. 
Chondroproteid n6f>. 1178. 12aS. 1 260. 
Chond rosin 1 200. 
Chromogene I2H3. 
Chromoxyproteinsäure 1303. 
Chromsäure, als Eiweissfallungsmittel 

1118. 

Chromtropsäuren, als Eiweissfällungs- 

mittel 108S- 
Chrysa robin, Verhalten im Organismus 

1475. 

Chnrsophansäure 1282. 1360. — Ham- 
farbe 1225. — Verhalten im Organis- 
mus 1475. 

Chylurie 205. — tropische 15fifi. 

Cinchonin,V'erhaltenimOrgani8musl490. 

Clark, Bestimmung des Neutralschwe- 
fels nach 109. 

Coccobacillus acrogenes vesicae 30. 

Cochenilletinktur, Verhalten gegen Phos- 
phate 125. 138. 

Codein, Vorkommen im Harn 1404. 

Coniferin, als Muttersubstanz der Hip- 
pursänre 818. 

Cooper-Lane, Nachweisdes Inositsn. 476. 



Copaivaoel, Einfluss auf den Harn 1473. 
Cortex frangulae, Verhalten im Organis- 
, mus 1475. 
Crangonin 721. 

Crotonsäure-a, aus /^-O.xybuttersäure 
274. 277. 

Cyanamid, Beziehung zum Harnstoff 
I 539. 

I Cyanursäure, Entstehung aus Harnstoff 
! 555. 

i Cyklose vgl. Inosit 473. 
} Cylinder. in Sedimenten 1584. IfiSfi. 
C^linderepithelien 1581. 
(^lindroide 1584. 
i Cystein 622. 625. 156. 259. 
Cystin, Vorkommen im Harn 29. III. 
585. 599. 615. 683. — in Sedimenten 
1 5»y>. — in Konkrementen IfiDÜ. 
1 1)02. 1603. — Eigenschaften 618. — 
Fällung mit Benzoylchlorid 325. 
Physiologisches Verhalten 104. 624. 
— Nachweis 625. — Bestimmung 

627. — als Benzoylcystin 627. — 
nach dem Gehalt des Harns an neu- 
tralem Schwefel 628. — als Cystin 

628. — Steincystin 629. — Übergang 
in Taurin 104. 

Cystinabkömmlinge im Harn 101. 
C^tinurie 606. 616. 083. 
C^rtidin 1082 q. 

Cytosin 1082 k. 1082 p. l2ßL 



Dakin, Hippursäurebestimraimg 82fi. 
Damaskin. Bestimmung des Eisens nach 
180. 

Deen van, Guajakprobe 1226. 
Denig^s, Bestimmung des Eiweiss 114fl. 

— der Purin basen 9K6. 
— -Oppenlieimer, Nachweis des Acetons 

nach 251. 263. 
Densimetrische Bestimmung des Ge- 

samteiweiss 1133. 
De-samidase 1082h. 
Desamidoalbumin 1090. 
Deuteroalbumose 1113. 
Devoto, Bestimmung des Gesamteiweiss 

1 i:tfl- — Nachweis d, Albumoscn 

1213. 

Dextrin, Reaktionen 438, 

Dextrine, Fällung mit Benzoylchlorid 
325. 466 (vgl. auch Hamdextrin). 

Dextrose, Vorkommen 376. — Eigen- 
schaften 381. 438. — Fällung mit 
Benzoylchlorid 325. 329. — Ver- 
bindungen der Dextrose 383. — Dar- 
stellung 385. — Nacliweis, Wahl der 
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Methode 386. — Modifikationen der 
Dextrose 381. — Quantitative Be- 
gtimnmng 388. — Titriiuotrische 
Kupfermethoden 388. — nach Feh- 
ling 388. — nacb Soxlilet 396. — 
nach Lehmann 397. — nach Pavy- 
Kumagava-Suto 399. — naoh Moiits 
403. — naoh Peska 404. — naob 
(•nud 404. - nach Bang 404. — 
nach Bertrand 406. — Gravimetri- 
■ohe Kupfermethoden 409. — Me- 
thode von PflÜL'cr-AlIihn 409. — 
Queeluilbermethoden 414. — nach 
Kmpp 414. — naoh Saoheee 415. — 
Gasonictrische Methoden 41 — Be- 
stinuuung durch Polarisation 418. 

— durch Gärung 431. — Andere Vor- 
scliläcre zur Begtimmung der Dex- 
trose 425. 

IMabetee mellitus 879. 
Diacet.sSure 265. 
Diaceturie 265. 
Diathylbarbitursäure 1466. 
DiätlivlciKliainin 1464. 
DiätliylniiiloiiyHiarnstoff 1466. 
Diäthj'l 1 1 1 ( • 1 1 1 yl>u Ii i n i u m 1 )ase 115. 
Di&thylniethyianlfininmhydroiyd 769. 
763. 

DiäthylBulfumiiniethylmethan 1463. 

Dialunsänre 1029. 

Dialj-sable Suh.stanzen 728. 1100. 

Dialyse cIch Harns, zur Feststellung der 
lu>lloidalen Bestandteile 18. — An- 
wendung zur Isolierung von Pto- i 
mainen 730. 

Diamine 683 ff. s. Putrescin 685. — 
Cadaverin 688. — Basen bekannter 
Konstitution 694. — unbekannter 
Konstitution 707. — de« Phosphor- 1 
hams 718. — Ptomaine 73t. — \ 
F&Ilung durch HiOBphorwolfram- 
8&uie 491. 876. — Fällung mit ' 
BenzoylohlorM 386. — Physiologi- 
sches Verhalten 616, 

Diamittofettfiäuren 876. 

Diamtnoeiaren, Vorkommeik im Hanl 
[>^y^. Vrihalt^-n gegen Fhoephor- 
wolf ramsäuren 491. 

Diaminurie <KS. 

DiastAsc.Vorkonimeninririirii ] r)22. 1533. 

— Nachweis u. Bestimmung 1535. , 
Diazoreaktion, Auftieten 1888. — bei | 

Kränkln iton 1253. 130:?. noj. — 
Wesen l2rA. — HcrstcUimg des 
Reagens 1255. 1358. Anstellung I 
1254. — FJirlich.^ Vornclirift 1254. 

— Ersatzproben 1256. — Probe mit j 



Eiweiss 1095. — mit Gallenfarb- 
stoffen 1349. — mit Bilirubin 1358. 

— in Urobilinogen 1407. 1410. — 
nach Uhrlich, Besiehung snr Ab- 
scheidungTon neatndemSäwefe! 103. 

Dicalciuniphosphat in Sedimenten 1552. 
Dichte des Uams 4. — Bestimmnng 4. 

— mit dem ürometer 4. — mit der 
hydrostatischen Wage 6. — mit dem 
J^rknometer 8. 

Dioh]orth3rmolglykiironB&nre 1618. 

Dibydrohamsäurc 10<iO. 
DimethyEthylcarbinoigiykuronsäure 
1005. 

Dimcthylaminoantipyriii, Vi^ialtaL im 

Organismus 1482. 
p-DimethyUminobensaldehyd, als Ei- 

wcissrcaiicn.s 1095. 
Dimethvlamiclobenzoeglykuroiisäure 

1506. 1516. 
1 -7-Diin( th v.-2-6-dioxyi)urin 975. 
Dimethykiiaiüdin 700. 701. 727. 

1- 7-Dimewylzantlün 908. 1-3 Dimethyl- 

zanthin 908. 3-7-Dimethylxanthin 
908. 

Dinatriumphosphat. Einfluas auf die 

Reaktion des Hams 23. 
Diose 284. 

Dfoxydicfainon, Entetehung ans Inont 

475. 

Dioxj'mctliyhinthrachinone, Verhalten 

im OrganisniuH 1475. 
Dioxvnaphtalin 1472. 

2- 6-Dioxypurin 965. 

Diplokokken im Harn 1594. 

Diaaccliaride 284. 287. — Reduktions- 
vermögen 287. — Farbenreaktionen 
287. 

Distearyllecithin 210. 

Distoma haematobium. Vorkommen im 

Harn 1599. 
Dombxowski, Base C,Hul{Ot 709. — 

Bestimmung des Urochroms naoh 

1293. — Uromelanin von 1307. 
Draeendorffu. Kaufmann, Bestimmung 

des Morphium 1492. 
Drehung, optische des Hams 3. — spesi- 

fische 46. 
Drehungskonstante 46. 
Drchnngswinkel, Bestimmung des 45 f. 
Druck, osmotischer 10. 
Drusen. Elemente der in Sedimenten 

l.')S0. 

Dutto, Bestimmung der Uarnalbumosen 

1217. 
Dysalbumoae 1103. 
Dyslysin 1273. 
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Echinokokken 1590. 

Bdhttrelb, als Vergleichafarbe für Uro- 

chrom lliOS. 
Edestinvcrfaliren zur Bestimmung d. 

pentischen Wirkung des Harns 1529. 
Elirlicnes Aldehydreagena 8(iö. 
Eieralbumin 1197. — Untersobeiduog 

von Semmalbumin 1123. 
Eigenwhaftcn, chemische des Hanu 20. 
— phyBikaliaohifl des Uarns 2. 
Eisen, Voikommen im Harn 173. — 

Eigenschaften und Nachweis 175. 

— Bestimmung 175. — durch Titrie- 
ran mit Ptennai^i^anat 175. — nach 
Hamburger 170. - nach Daniaskiii 
180. — nach Bimue 181. — nach 
JottsB 182. — dnrofi Oxydation mit 
Salpetersäure und Aniinoniumnitrat 
182. — jodometrisch 183. — durch 
Wägung 183. — naoh Oottlieb 183. 

— nacii Jolles — nach Xeu- 
mann 185. — Kolorimetrisch 188. 

Eiflenohlorid cor FUlung von Eiweiss 
1120. 

Eiseuhydroxyd, kolloidales, zum £ntr 

«weissen 1196. 
Eiter, Vorkommen im Ham 1. — 

Quaj&kprobe mit 1227. 
EtteKkokben 1504. 

Biweissabköminh'nge 1250. — • Chon- 
droitinB<;h\vefelsäure 125t>. — Nu- 
deinsäure 1264. — FlciHchaSni« 1987. 

— (Jalleiisäun^n 1272. 

Eiweiss. Ik-uzoylverbindungen fies 325. 

Biwcisskörpt^r, Allgemeines KtSH. — 
Eint^iluniz 1083. — Jioslichkcitaver- 
hältnisse 10H4. — • Koagulation durch 
Hitze 1085. — durch Alkohol 1086. 

— Aussalzen 1086. — opti ' h- Akti- 
vität 353. 420. 1087. — 1 aUungs- 
reaktionen 1087. — Einwirkung von 
Ani!infarl)en 1088. - - Farl>enreak- 
tioneu 1089. — Biuretrcaktion 1089. 

— Xanthoproteinreaktion 1090. — 
MiDons Reaktion 1091. — Schwefel- 
bleireaktion 1091. — Furfurolreak- 
tion 1091. — Tryptophanreaktionen 
1092. — Diazoreaktion nach Petri 
1095. — Reaktion mit Chinon nach 
Wurster 1095. — Reaktion mit 
HNO. und Phenolen 1095. — Reak- 
tion nach Fröhde 1096. — Reaktion 
nach Michailow 1000. — Reaktion 
nach Axenfeid 1090. — krystallisier- 
bares 1 102. — koagiilierbares 1 1 16. — 
Nachweis klfin.st<«r Mengen 1122. — 
Verwechslung mit anderen Stoffen 



1121. — Vorkommen 1. 1096. — All- 
gemeines 1096. — der normale Ei- 
weissgehalt 1096. — die physiolo- 
gische Albuminurie 1096. — die 

S' tthologische Albuminurie 1097. — 
e Nubecula 1097. - - Mctlioden zum 
Nachweis des normalen Eiweissgehal- 
tes 1098. — nach Posner 1098. — ^naeh 
Plosz 1098. — nach K. A. H. Mürner 
1008. — naoh Ott 1099. — nach 
Rnsooni 1090. — Besthnmnng des 
Geaamteiweisscs durch Koas/ulation 
1127. — naoh iSoherer-Huppcrt 1127. 

— nach Devoto 1190. — naoh JoUes 
1130. - nach Mocn 1131.— an- 

1 dere Fällungsmethoden 1131. — 
! Indirekte Methoden 1132. — densi- 
metrisch 1133. — aus (h r A'nialiine 
des N 1134. — Relraktomctri»ch 
1136. — optisch 1135. — nach 
Roberts- Stolnikoff 1137. — nach 
Brandbeiv 1138. — nach Mittelbach 
1140. — nach O. Ifoyer 1142. — 
Absatzmethoden 1 142. — n. Esbach 
1142. — Modifikationen 1145. — 
Sohnellmethode von Auffcdht 1146. 

— nach Tsuchiya 1146. — andere 
Absatzmethoden 1147. — polari- 
metrische Bestimmung llw. — 
massanalytiHch 1148. - ii. Tanret 
1149. — spektrophotoiuctrisch 1149. 

— nach Jolle.H mit Pennsnganat 
1149. — nach Deni^rt-s 1149. ver- 
schiedene des ilarns. — Albumine 
1101. — Olobuline 1153. — mit 
Essigsäure fällbare Eiweiss stof fei 1 03 . 

I — Albumoscn 1191. Hiiuioglobin 
1217. - Methämoglol)in 1238. — 

I tjirpisches Harnmucoid 1165. — mn- 
cinähtüiche Substanzen 1170. — 
Horners Eiweiss 1173. — Phosphor- 
proteide 1 170. — • EicreiweisR 1197. — 

I getrennt*; Bestimmung von Albumin 
u. GlobuUn 1150. 
Eiweissquotient 1155. 
Eiweis-sreagentien, EmpfindHchkeitll21. 

— in trockener Form 1122. 

I Eiweisraerfall, Beziehung zur Uro- 
chromausscheidung 1289. — Zer> 
! fallsprodukte 479. 539. 554. 686. — 
Darmfäulnisprodukte 89. 
van Ekenstein u. Blnnksma, Bestim- 
mung des Acetons nacli l!()2. 
Eüaoheä, Nachweis von Ptomainen 730. 
1173. 

Ellinger- Hensel, Phenolbestimmung 788. 
I EUram, Nachweis des Acetons nach 249. 
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Embden, liestininninp der Aet'U-ssig- 
säure nach 273. — des Acetona nach 
259. — der /f-Oxybattonftiue DMh 

282. 

— u. Hecue, 2siichweia dea GlykokoUs 
nach 603. 

Emodine, Veibalteik im Orguakmvm 
147d. 

EmiriBm, H3n]roly8e dee MUehsookera 

durch 4'>k. — zur Spaltung gepMir- 
ter (jilykurouaäuren 1505. 
EnergiegenaHr des Harns 28. 

Enpplnnd. Xaclnvois des Histidins nach 
633. — Darstülluiuz des Methylguani- 
dins 009. — des Dimethylguanidins 
701. — der protamiii&hnlidien Ver- 
bindung 718. 

Enteiweissung des Harns 11 24. 1100. — 
mit kolloidalem Eisenhydrwqwl 1186. 

Enttärlxm lies HaniH 1349. 

Enzyme im Harn 1522. — Pepsin 1S2S. 

— Trypsin u. ^Vntitrypsin l.")30. — 
Diaslase 1533. — Labferment 1537. 

— Lipase 1537. — {noteolytlidbe 
Zellferniente 1538. 

Epiguanin, Vorkommen 908. 959. 965. 

— Synthese, Eigenschaften, Nach- 
weis 96(>. - Darstellung 989 ff . 995. 

Epithelzellen in S<'dimenten 19. 1580. 
1584. 

Epithelcylinder 1588. 
Episarkin 965. 

Erdalkalien. Einfluss auf die TKMm^ 
von Sedimenten 1549. 

Erythrocyten, Vorkommen in Sedimen- 
ten 1577. 1584. 

Erythrodextrin vgl. Glykogen. 

Esbachs Reagens 1116. 1142. 1166. 1176. 

Essiniiiie, Vorkommen im Harn 195. 
107. — Eigensoliaiten, Nachweis u. 
Beetiminang 200. 

Euxantliinsäun- irjl3. 1517. 

Euzanthouglykuronsäuro 1513. 

EztinktkknduMCfisient 58 (vgl. Spektro- 
photometrie). 



Fadenpnze 30. 1501. 

Fakdc« Chloridbestininninp nach 76. 

F&UttQgsreaktiou der Eiweissstoffe 1087. 

Farbe des Harns 2. 

Farbstoffe, unbekannter Ali>lainmung, 

UroeiTthriu 892. — Urohämatin v. 

Harley 809. — lOiaoosasFarbstoff 800. 

— Harnsäurefarbstoff v. Kunkel 

9üÜ. — Leubes Farbstoff 900. — 



Farlistoff Tlioniiählen TM»!. — von 
ScliolU'rg 1K)1. •• Nepiirorosein 902. 

— Farbstoffe lx>i Gegenwart, vom 
Formaldehyd 902. — Ik^zieliungen 
zum Urat^-dimcnt 1544. — Fällung 
durch l'liosphorwolframsäure 876. 

— mit Indolkem 878. — Indigoblau 
878. — Indigorot 881. — Urorosein 
886. — Skatolrot 891. — Urochrom 
1286. — Melanin u. Melanogen 1313. 
Hämatin 1317. — Hämatoporphyrin 
1319. — ürorubrohämatin 1344. — 
Urofusoohämatin 1344. — Gallen- 
Farbstoffe 1346. — Urobilin u. Uro- 
bilino^en 1370. — Verhalten d. Phos- 
phate ^gen 123. — des ü&niJB, Un- 
terseheidung dnroh Spektrophoto- 
metrie 61. — fremde im Harn 2. 

Fanip. Bestimmung von Hg 1425. 

Faulbaumrinde, Verhalten im Organis- 
mus 1475. 

Fehling, Bestimmung des Zuckers nach 
388. — Nachweis des Zuckers nach 
300. 308. 

Fehlingsche Lcwunfr 2S0. 'MM). 

Fentou, Nachweis des Hamstofis nach 
546. 

Fennente, giftige iin Harn 728. — der 
Pttrinkörper 926. — Vorkommen inL 
Harn 1622. 

Fenocyanwasserstoff als Eiweissreagens 
1088. 1112. 1121. 1167. 1177. — als 
Albumoaenreagens 1198. 
Fett, Vorkommen im Hani 204. — ' in 
Sedimenten 1566. — Eigensohaften 
205. — Nachweis 206. 
Fette, als Mut tersubstamsen der Aceton- 

I körper 2:iH. 
Fcttsümvu, Bildung flüchtiger durch 
Hamgärung 28. — Bildung ans 
HuminköriX'm 1312. — feste im 
Harn 205. 206. — flüchtige. Vor- 
kommen im Harn 195. 519. Vor^ 
kommen in Sedimenten 1566. — in 
Uamsteinen 1604. — Eigenschaften 
108. 636. — Nachweis u. Trennung 
202. — als Muttersubstanzen der 
Acetonkör})er 238. — höhere im 
Harn 19S. 

I Fetttröpfchenoylinder 1588. 

I Feuchte Verasobung dee Harns 67. 

FeucrU ständige Salze des Harns 66. 

Fibrin 1097. — Vorkommen 1162. — 
Eigenschaften 1163. 1107. — Abbau 

durch Harnjx>psin 1525 u. Tryj)sin 
1532. — zur Bestimmung der pep- 
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tischen Wirkung des Harns 152Su — 

in Sedimenten lö80. 
Fibrinogen Iftft?. UfiL — Unterschci- 

dunp von Globulin 1160. 
Fibrinoplastischc Substanz UMi 
Pibrinurie llfi2. 

Fieber, Kochsalzret^ntion bei 73. 
Filaria sanguinis IMiiL — als Ursache 

der Chyiurie 205. 
Filippi de, Nachweis des Trimethyl- 

amins Iii. 
Fischer, E., Konstitution und Synthese 

der Purinstoffe 9Ö4:ff. — Phenyl- 

hydrazinprobe nach 339. 

— u. Borgell, Bestimmung der Amino- 
säuren nach 641. 

— u. Jennings, Nachweis der Fruktose 
nach 437. 

Fleischfresser, Harn der 31. 115. 116. 

145. 502. SIL 
Fleischmilchsäure 222. 226. 
Fleischsäure, Vorkommen UifiL — 

Eigenschtiften 1268. — Darstellung 

u. Nachweis 1270- 
Fletcher u. Hopkins, Farbenreaktionen 

der Milchsäure nach 226. 
Fluoreszenz des Harns 3. 
Fluorwasserstoff, Vorkommen im Harn 

69. 86. 

FoUa Scnnae, Verhalten im Organismus 

Folin, Bestimmung der Aoetessigsäure 
nach 273. — Bestimmung d. Ammo- 
niaks im Harn nach 533. — Entfer- 
nung des Ammoniaks aus dem Harn 
nach 538. — Bestimmung der Ge- 
sanitsohwefelsäure nach 95. — ge- 

Siarten Schwefelsäure nach 98. — 
estimmung des Harnstoffs nach 
568. — Bestimmimg des Kreatinins 
nach 679. 681. — Bestimmung des 
Neutralschwefels nach 109. 

— u. Flamlers, Bestimmung d. Hippur- 
säure UM, 

Formaldeliyd, zur Fällung von Eiwciss 
112iL — von Albumosen 1 IQft- — 
Farbstoffe bei Ciegenwart von Form- 
aldehyd 9Ü2. — Wirkung auf Harn- 
säure 10:^5. 

Freund, Bestimmung des zweifach und 
des einfach sauren Phosphats neljen- 
einander nach 141. — Bestimmung 
der Sulffttschwefelsäure nach 99. 

— u. Fellner, Bestimmung des Harn- 
stoffs nach 562. — des gesamten 
Stickstoffs nach 495. 



Friedländerscher Kapselbacillus lüM. 

im 

Fritfich, Bestimmung des Kohlenstoffs 

im Harn nach 513. 
Fröhde, Eiweissreiiktion 1096. 
Fröliner, Nachweis des Acetons nach 

249. 251. 

Frommer, Nachweis des Acetons nach 

250. 251. 
Frosch, Harn des 518. 
Fruchtfarbstoffe, Einfluss auf die Farbe 

des Harns 2. 

Fruchtzucker vgl. Fruktose-d. 

Fruktose-d, Vorkommen 429. — Eigen- 
schaften 433. 464. — Verbindungen 
der 435. — Unterscheidung von an- 
deren Zuckern 438. — Nachweis 441. 
— Bestimmung 444. 

Fruktosurie 429. — alimentäre 432. 

V. Fürtli, Bestimmung der Milchsäure 
nach 233. 

Fuld, Edestinprobe 1Ü29. 

Furfurohreaktionen der Kohlehydrate 
320. — des Eiweisses 108K. 1112. 
1121 1167- 



Gärprobe in Harn 347. 

Gärung, alkalisclie des Harns 28. 196. 
518. Ü8:L ÜÜL i:U7. — Wirkung 
auf UrobiUn 13H6. — saure des Harns 
29. 114. 148. — unter Bildung von 
Fettsäuren 196 f. — unter Gas- 
bildimg 29. — unter Rediiktion von 
Nitraten 148. — schleimige 1592. 

— alkoholische im Harn 345. — 
W^esen der Gärung 345. — Aus- 
führung der Gärprobe im Harn 347. 

— Bewertung der Gärprobe im Harn 
350. 

Gänmgsbuttersäure vgl. Buttersäure, 

normale. 
Gärungshemmende Körper 31. 
Gärunpsmilchsäure 222. 
Gärungssaccliarometer nach Lohnstein 

423. 

Gärvermögen des Zuckers 285. 

Galaktonisüure-d 446. 

Galaktose-d, Vorkommen im Harn 444. 

— Eigenschaften 438. 444. 458. — 
Gärfälligkeit 345. 447. — üxydations- 
produkte der Galaktose 446. — 
Nachweis 448. — als Galaktosazon 
448. 

Galaktosephenylliydrazon 338. 
Galaktosephenylosazon 338. 
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Galakturie 205. 1 
Gftlfeiibeetandteile, Vorkommen im all- 
gemeinen 1. — Eipflmw ftuf die Parbe 

des Harns 2. 
Gallenfarbfltoffe, Vorkoniineti 1283.1346. 

— Eigenschaftendes Bilirubin 1346. 

— des Biliverdin 13öU. — des Bili- 
pvasin 1351. — des Bilifuscin 1351. 

— des Cliolecyanin 1352. — d. Chole- 
telin 1353. — des reduzierbaren 
Stoffes von Stokvis 1354. — Nach- 
weis im Harn direkt nach (Jmelin 
13Ö5. — Modifikationen 1356. — 
mit Jodtinktur 1357. — Chole- 
cyaninprolie n. »Stokvis 1357. — mit 
Diazobenzolsulfosäur© 1358. — nach 
Stokvis 1358. — mit Formalin 1359. 

— durch OberflächenBpannung und , 
Viskosität 1359. — Nachweis durch | 
Isolierung, durch Fällung nach Sal- 
kowski 1360. — nach ^unmarsten 
1361. — nach Nakayama 1363. — 
nach Steensma u. Schippers 1304. — 
durch Extraktion m.Cmoiofoiml365. i 

— Nachweis in Sedimenten 1366. | 
1,571. — Xachweis der einzelnen 
Gallenfarbstoffe 1366. — Spektra 
1371. 1383. 

Gallenfarbetoff» RednktionsTenmogen 
302. 

Gallenfarbetoffe in Hamstdnen 207. 

Gallensalzc, Beeinflussung der Ober- 
flächenspannung durch 17. 
OaUensSuren, Vorionnmen 1096. 1272. 

— Eigenseliaften 1273. — Petten- 
kofersoiie Probe 1275. — im Harn ; 
dirdct 1278. — nach Iioliemng 1879. | 

— ^rejiaarle 1273. 

Gallerte, im Harn hungernder Kanin- 
chen 1162. — bei Nephritie 1162. 
GaUisin 464. 

Gallussäua-. \'orkommen 849. — Be- 
stimmung 862. 

Garnier, Be.^titnnnmg des KaUums Q. 
Natriums nacli Kil. 

Garrat, Beetimniuim dee Kalinrns u. 
Natriums nach 101. 

Garrod, Darstelhinf: von Homogentisin- 
säure H'>\K -- I roehrom 1299. — 
Hämat«|K)rphyrin 1336. — Uro- 
orythrin h"J7. 

— u. Hopkins, UrobiUn 1390. 

Gaae des Harns, Vorkommen im all- 
gemeinen 1. 189. 

Gasi.s, SjH'rnuitozoenfärhung 1583. 

Gaskell, Bestimmung des Cystins nach i 
628. I 



Gaud, Bestimmung des Zuckers nach 
404. 

Gawinski, Bestimmung der Oxypmtean' 

säuren 1250. 
Gay-LoMao, €Siloridbe8timmiiQg nach 

83. 

Gefrierpunkt des Harns 12. 
Gefrierpunktsenuediigung, Bestimmung 

der 13. 

Geriiardt. Nachweis der AoeteosigBäure 

nach 208. 
Geruch des Harns 3. 
Geschwuistpartikel in Sedimenten 1582. 
Gewebaekmeiite, geformte» Vollkommen 

im all^meinen 1. 
Giacosas 1 ^bstoff 899. 
Gicht 1007. 1549. — der Vögel 1002. 
Giftige Bestandteile 1. 722. 723. 725. 

— kolloidale 729. — alkaloidartige 
734. — in pathologiadien Hamen 
729 f. 

CKnsberg» Beetimmmig der Ox3rprotein- 

säuren 1250. 
Glaeaaner, BestimmuQK des Amino- 

s&tirenstiokiitoffo naon MS. 
GUskrin 30. 
GUskrobakterium 30. 
Gtobidine 1084. 1085. 1097. 1106. 1218. 

1221. — .Allgemeines 1 1 ."3. Senim- 

Slobulin 1154. — Fibrinogen 1101. 
Ibrin 1162. — Untonohodong von 

Fil)rinogen 1 160. — SQT Fällung TOD 
Albumoseu 1199. 
Gtobulinurie 1166. 

Glucinsäure . Ent .stohung ans Zoeker 294. 
Glucosamiu 453. 460. 
Gluoose^ Tgl. Dextrose. 

Gluetironsäure vgl. Glykxironsäure. 

Glyee»in, Vorkommen im Harn 191. — 
Eigensdiaften 192. — Nachweis u. 
Bestimmung 192. — Einfluss auf die 
Purinausscheidimg 914. 1005. 

Glycerinphosphorsäure IM. 210. — 
Quantitative Bestimmuntr 194. — 
Kigen-sehaftcn u. Nachweis 194. — 
Verhalt<>n im Organismus 116. 

(Uyciii vu'!. <'lykoküll. 

Glykoehol.siiure 1274. 

( dykocholeinsäure 1275. 

Glykopen. Vorkommen 471. - iukien- 
scluitten 472. — Reaktionen 43S. 
467. — Fällung durch Phosphor- 
wolframsäure 876. — Naeliweis 473. 

— optisches Verhalten 353. 
Glykohej>tose. Reaktionen 438. 
GlykokoU, Vorkommen 685. &87. — 

Kigetuichaften 588. — physiologi- 
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sches Verhalten 592. — Nachweis 
692. — als Oxal»äiirebildner 212. — 
Einfluss dee auf die Reaktion 23. — 

— aus Hippursäure 
Glykolaäure als Oxalsäure bildner 212. 
Glykose-d vgl. Dextrose. 
Glykosephenylhydrazon 335. 
Glykosephenylosazou 33ö. 
Glykoside 286. 

Glykosurie, alimentäre 377. 
Glykosursäure Söl. 

Glykuronsäure, aus Camiforrin L2fiü. — i 
Bcziehunp zu Humiiikörpom 1'-^. ' 

— pcpaarte 1462—1483. 1500—1521. 

— Vorkommen 1, 284. 356. 360. 364. 
420. 1497. — Eigenschaften 1498. — 
(iärfähigkeit 1501. — Farbenreak- 
tionen 1^02. — Benzoyl Verbindungen 
325. — optisches Verhalten 353. 

— Bcdoutimg für die Phenylhydra- 
zinprobe 343. — Red uktions ver- 
mögen 287. 302. 318. 464. — ge- 
paarte 1462 — 1483. — Allgemeines 
1 505. — Vorkommen 1510. — Die 
einzelnen gepaarten Glykuronsäuren 
8. unter ihrem Namen. 

Glykuronsäureverbinduugen d. Phenole 
764. 

Glyoxylsäure, Reaktion v. Hopkins SfiiL 

— als Eiweissreagens 1093. — als 
Oxalsäurebildner 212. 

Gmelinsche Gallenfarbstoffprobe 1348. 
1355* — Modifikationen 1356. 

Goldmann u. Baumann, Nachweis des 
CvBtins nach 620. [ 

Goldschmidt, Farbenreaktion der Gly- 
kuronsäure 1504. — Nachweis des 
Harnstoffs nacii 545. 

Gonokokken, Nachweis 1590. 1 594, 
1596. 

Gottlieb, Bestimmung des Eisens nach 
183. — Darstellung des Harnstoffs 
aus Harn nach 557. 

Griffiths, Alkaloide aus patholog. Harn 

736. 

Grutterink u. Graaff, Eiweisskrj'stalle 
1188. 

Guajakonsäure, Reaktion mit Hämo- 
globin L222. 

Guajakol 1469. 

Guajnkolglykuronsäure 1469. 

GuajakolBchwcfelsäurr 14(^9. 

Guajakprolx?. zum Nachweis von Hämo- 
globin 1 9.9.'i 1 9.9.R mit Eiter 1L'i7. 

— mit Galle und Callenharn L22a. \ 
Guanase 92fL 

Guanidin 539. j 
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Guanin 554. QQ8. QIK UM. — Vor- 
kommen 954. lÜiJ2 e, k, p, s. — Syn- 
thesen 955. — Eigenschaften 955- 

— Darstellung 959^ 982 ff . 995. 
Gu&nosin 1082 f , q, r, s. — desamidase 

1082 h. 

Guanylsäure 1082 e, q. s. auch unter 

Nuclfin-HHurfn. 
Guareschi, Reaktion auf Phenole 2fi8- 
Gummi, tierisches, vgl. Hanulcxtrin 

325. 466. —Fällung mit Benzoyl- 

chlorid 325. 330. — Beziehung zu 

Huminkörpem 1284. 
Gunning, Nachweis des Acetons nach 

246. 251. 

Gurjunbalsam, Einfluss auf den Harn 

Gutscheid -Burnaschew 1 4.'<8. 
Gynesin 716. 

Hämatin 1084. \9.9.y 1221. 1283. — Vor- 
kommen 1317. — Nachweis 1318. — 
eisenfi-eies 1319. — reduziertes 1318. 

Hämatinsäure 1323. 12ä3L 

Hämatoidin 1221. 1346. 

HämatoporphjTin LILL 1222. 1225. 
1283. 131L 1225. 1325. — Vor- 
kommen 1319. — Eigenschaften 
1322. — Si^ektrum 2. 12K t 1327. — 
Nachweis 1.334. — Darstellung 134-2. 

— Bestimm img 13^ 
Hämaturie 1217. 
Hämin 1221. 1221. 131« 
Hämochromogen 1222. 131S 13.34 — 

eisenfreies 132iL 
Hämoglobin, Vorkommen 2. 1084. 108.5. 
1097. 1212. 1283. — Eigenschaften 
121H.' — «pcktrum 1219. — Nach- 
weis 122L — spektroskopisch 1222. 

— als Hämociiromogen 1223. — 
durch Extraktion 1223. — durch 
Tanninfällung 1225. — mit essig- 
saurem Zn 122fi. — mit wolframs. 
Na 122fi. — Guajakproben 122fi- 
Aloinproben 1229. — Benzidin- 
proljcn 1229. — Malachitgrünprobe 
1231. — Paraphenylendiaminchlor- 
hydratprobe 1231. — Rieglera Hy- 
drazinreagens 1232. — Phenolphta- 
leinprobe 1232. 

Hämoglobinurie 121L — paroxysmale 
1218. — epidemische i21iL 

Hämopyrrol ^'^^r^ i:U9. 1408. 

Haftdruck 18. 

Hai, Harn des 103. 

Halbschattenapparat 33 (vgl. Polari- 
meter). — nach LAurent 34. 38. — 
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Uiicli Lipi>icli 34. 38. — nach Coruu 
34. 

Hambarger, TWtimmwwg des Eüena 
nach 176. 

Hammarsten, Bestimnmiig desAlbumins 
u. Globulins 1150. — Reaktion auf 
Gholalsäure 1274. — auf Oallenfarb- 
Stoff i:U)i. 

Hammel, Harn des 103. 838. 

H&ri, N-haltige S&oro 1246. 

Harlt y. Urohämatin 899. 

Hamaibumoaen s. Albumoaeu 1201 ii. 

HMnaok, Besthnmvoig rtm JH 1447. 

Hamapghitinin 728. 160!». 
Hanulextriu 466. — Vorkommen 467. 

— Eigeoflohaften 467. — Darstellung 
470. — Nachweis 471. 

Hamfarbstoffe s. Farbstoffe. 
Shmfarbetoff, Untraseheidung durch 

Spi ktrophotometrie 61. 
Harngäruiig s. Gärung. 
Hamsries 1600. 
Hamuar?:, schwan^eH 1286. 
Hamkonkremeuto 1600. 
Hamnracoid 1097. — typische 1165. — 

Kißonschaften Ilßä. — Darst^iuig , 

1168. — Nachweis 1169. 
Harapepton 1113. 1117. 1119. ' 
Ham?>niv! IWM). 

Harnsäurt- 876. 9U8. 920. 925. — Vor- 
kommen 1. 496. 501. 602. 503. lOM. 

10S2o. — S>nif!toHon 1(K)1. — 
Physiolog. W riiallt ii 1(M)I. — Eipen- 
Bchaftcn ÖÖ4. 1010. ^ i*hysikaliseh- j 
chenii.sehc Koti8t«nten 1U12. — Ver- 
bindunpen mit Basen 1014. — mit 
Sfturen 1023. — Zerseteongen 1025. 

— durcli Mikmorpanismon lo:{l. — • 
Verhalten im liarn 1032. - Dar- 
stellung 1(Ö7. — Naoluvcis 1041. — I 
Bestimmung 1043 — 1065. IJcHtim- 
munp der reinen HamsUtm* 1043. — 
acidimetrisch 1043. - iiiil I'cinian- 
ganatl044. — als Ag-Mg-Salz 1046. { 

— durch X-bestimmung 1046. — | 
durch Ap-Bcsiimmunp 1046. — im 
Harn nach Ludwig-äallrawski 1051. ; 
nach Wieohowski 1067. — nach 
Kriiprr-Srlimidt lO,'«). iiacli Hop- 
kins 1060. — nach Folin u. bhaffcr , 
1062. — nach Gu6rin 1063. — nach 
WönuT 1063. — nach Dimmrock ii. 
Branson 1063. — als Ba-i>alz 1064. , 

— als Zn-Sate 1064. — durch TItrie- ' 
ren mit Ap-I^isunp 1004. — ilunh 
Reduktion von Jodüäure 1005. — 
von SUbersals 1066. — bei Vögeln a. ! 



Schlangen 32. — Red uktions vermö- 
gen der 287. 302. — Beziehmig sor 
Oxalsäure 212. 

Hamsäureausscheidmig, endogene 1036* 

Hamsäurekonkremente 1600. 

Hani.säiirecylinder 1585. 

Uamsäureiarbstoff von Kunkel 900. 

Hamsäuiekrystalle 1646. 

Hamsaureoxydase 928. 

Hamsüurci>edimente 1542. 

Hamsaures Ammoniak, EUlung sngleieh 
mit Clobulin 1169. — in aualischeoi 
Harn 1547. 

Harasaure Diathese 1086. 1640. 

Ham.'^-dinunto 1540 (s. Sedimente). 

Hamspektrtuu 1284. 

Harnsteine 116. 2K)7. — Indigo in 87& — 
Indiprot in 882. — Gehalt an Xan- 
thin 965. 

Hamstickstoff vgl. Stickstoff. 

Harnstoff. Vorkommen u. Bildung 1., 
->03. .518. r.l3. 900. — Vor- 

kommen in Hariihteinen 207. 491. 
496. 524. 639. — Eipenschafteil 640. 

— Verbindungen des .'541. — mit 
Säuren 541. — mit Sulzi n u. Metail- 
ozydcn 543. — Aldehyden 544. — 
mit Aminogruppen 546.' — mit Alko> 
holen 548. — Zersetzungen des 548. 

— durch Bakterien 550. — duroll 
Oxydation des 551. — durch Hypo- 
halogenite 552. — durch Sclimelzen 
r»,")."). - Zerstörung in der Analyse 
159. — Verhalten zu Eiwei»8kör}>em 
666. 1087. — B^ehung zur Lösungs- 
f&higkeit der Harnsäure 1036. — 
Darstellung 556. — Nachweis 558. 

— Bestimmung 660. — oralsaurer 
Harnstoff 560. — mit Men tirinitrat 
561. — mit Sublimat u. Öoda 562. 

— nach Knop-Hüfner 663. — durdi • 
Bi'stimmunp de.s Iw-i der Hydrolyse 
frei werdenden Ammoniaks 564. — 

— dnroh Hydrolyse des nativea 
Harns 564. — nach Cazcni inr u. 
Uugounenq 564. — nach Miquel 
666. — nach Schmied -Koesel 666. — 

Dich Bunsrn-Salkowski-Pfliippr 
Ö(U>. - nach Salaskin u. Zoieski 567. 

— nach Folin 668. — durch Hydro» 
lysc dos pereiniptcn Harns 571. — 
nacli Mörncr-Sj(k}ui«t 571. — nach 
Pflüpor- lilcil>trcu-Schöiidorff 674. — 
nach Ha~kins .")7(>. 

Hamstoflstickstoff 495. 

Hamwinde, schwane derFtode 1218. 
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Hart, Nachweis der /?-Oxybutt€rsaure 

nach 281. 
Harzsäuren 1117. 1474. 
Haskins, Bestimmung des Hamätoffes 

nach 576. 
Haassäugetiere. Hamaschen der 71. 
Haycraft u. Hemnann, Bestimmung der 

Purin fmsen 98/). 
Havsche Reaktion 17. 
Hefen zur Zuckergärung 345. 458. 
Hefenucleiasäuro 11^ p. 
Heidelbeeren, Einfluss auf Hamfarbe 

Heintz, Bestimmung des Ammoniaks im 

Harn nach 534. 
Hellerscl»e Blutprol>e 1224- 
— Probe auf Eiweiss H)QH- lOftfl- 1110- 

1121. Ilfifi, 1177. — Bestimmung des 

Eiweiss mit 11^2. — - Nachweis des 

Chondroalbumin mit 12äS. — mit 

Deutcroalbumosen 1198. 
Hemibilirubin i:r2. IML 1 107. 
Hempel, BeHtimmung dfs Xeut ralschwe- 

fels nach 109. — Bestimmung des 

Calciums nach 169. 
Henriques u. »Sörensen, Entfernung des 

Ammoniaks aus dem Harn nach 

538. 
Heptose 284. 

Herzog, Nachweis der Milchsäure nach 
230. 

Heteroalbumose 1084. 1156. UßSL 1122. 

— in Sedimenten 1564. 
HetorocykUsche Säuren aü2- 
Heteroxanthin 1K>H. — Vorkommen u. 

Synthese 922^ — Eigeaschaften Ö23, 

— Nachweis u. DarstcUimg 974. 
991 ff. ÜÜZL 

Hexahjrdrohexoxybenzol vgl. Inosit. 

Hexamethvlentetramin 14f?."). 

Hexose 284. 345. 376. 

Hexose als Spaltungsprodukt der Nu- 
cleinsäuren 1082 k. 

Hilfsapparate zur Polarisation 42. — 
Spektrophotometrie 55. 

Hilger. Bestimmung von JH 1446. 

Hippursäure. Eigenschafton 496. 554. 
588. 641. SiiL — Vorkommen 1. 31. 
502. 585. aiiL 817. — in Sedimenten 
1560. 1600. — Einfhiss auf die Reak- 
tion 23. — Darstellung 82L — Be- 
stimmung 646. 82iL — Ixiaunga- 
koeffizient 032. 

Histidin, Vorkommen 585. 680. — 
Eigenschaf teil 630. ■ - Biuretrcuktion 
1090. — Physiologisches Verhalten 
633. — Nachweis u. IsoHerung 633. 



I Histon 1183. 

I Histonähnhcher Körper von Krehl u. 
I Matthes 1215. 

Histozym, Hippursäure spaltendes 820. 

Hoffmann P., Bestimmung des Eisena 
i nach 182. 

Hoffmann, R., Nachweis des Tyrosins 
nach 610. 

Hofmeister, Darstellung von Harnstoff 
all» Harn nach 556. — Nachweis der 
; Ijoctose nach 461. — Kynurensäuro- 
j darstellung 873. — Enteiweissung d. 
' Harns UM. — Nachweis von Alb u- 
I moscn 1*^10 i'^«'^ 

Hohlwegs Urochrom 1294. 
I HomogentisinBäure, Vorkommen 851. 

— Eigenschaften 854. — Darstellung 
I asa. — Bestimmung SÜL 

I Hopkins, Nachweis der Milchsäure nach 
226. 230. 

Hopkinssche Glyoxylsäurereaktion Sfiü. 

Hoppe- Stwler, (iewichtsanalytische Be- 
stimmung des Urobilin 1402. — 
Darstellung von Harnstoff aus Harn 
nach 557. — Indigprolje zum Nach- 
j weis von Zucker 319. 

Hüfner, Azotometrische Bestimmung d. 
Harnstoffes nach 553. 563. 

Hulett u. Bonner, Herstellung von Nor- 
mal-Salzsäure 1614. 
' Huminsubstanzen, als Hamfarbstoffe 
12ä3. — Vorkommen 1306. 1307. 
1309. — Beziehung zum Furfurol- 
gehalt des Amylalkohols 131Ü — 
braune Stoffe bei der Rosenbach- 
schen Probe 1310. 

Hund. Harn des 31. 70. 71. 78.79.87. 
88. III. 113. 114. 115. 174.197.198, 
204. 213. 237. 344. 378.473. 500. 502 
518. 577. 652. HL lüiL 042. SfiiL 1118. 
1 346. — Diazorenkliou J - — ge- 
i paarte (ilykuronsäuren 1 506. — Pep- 
sin l.")23. 

Hungerdiabetes 378. 

HupiK'rt, Bestimmung des Acetons 
nach 254. — des Eiweiss 1127. 

Hydantoinsäure 621. 1072. 

Hydrazinn'agens auf Blutfarbstoff 12i92. 

Hydrazinvcrbindungen der Kohlehy- 
drati' 332. Vgl. Kohlehydrate. 

Hydrazone der Kohlehydrate 332. 

Hydrobihnibin aus Bilirubin 12ML 1352. 
1371. 

, Hydrochinon, Red uktions vermögen 302. 

— Hytlrochinon 796. — Oxydationa- 
i Produkte im Carl)olliarn 1311. 
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Hydrochinonossigsäure s. Homogentifiin- 
säure. 

Hydrochinonmilchsäure ML 
Hyniatomclan»äurc 
Hyporchlonirie 73. 

Uypoxanthin. iMM ff. 9QS. Slfi. Ü2Q. L2M 

— Vorkommen Ofil. — Eigenschaf- 
ten Öfi2- — Darstellunß ÜM. ÜMÜ ff. 

— Nachweis 9fi5- — Bildung lliSa h, 
r, 8, t. ~ 

Hypoxanthinfraktion, Verarbeitung der 



Jaarsveld u. Stokvis. Bestimmung der 

Hippursäure 828. 
Jaoqiiennin, Reaktion auf Phenole 771. 

7S0. 

Jäncke, Bestimmung von Hg IA2jL. 
Jaff"', Nachweis des Indoxyl 805. — 

des Kreatinins nach 666. 
V. Jaksch, Phenylliydrazinprobe nach 

339. — Nachweis von Albumosen 

im 

Jerusalem, Bestimmung der Milchsäure 
nach 235. 

Ignatowski, Bestimmung der Amino- 
säuren nach 641. 

Imabuchi, Bestimmung d. Indoxyl 810. 

Imidazolacrylsäure lOSl. 

Inada. Nachweis der Salpetersäure nach 
151. 

Indigblau 122. 8IfL 154«. — Vorkom- 
men 87H. 1283- — Eigenschaften, 
Spektrum 8jSL — Nachweis 880. — 
in Sedimenten 1568. — in Konkre- 
menten 1600. 

Indigo 878. 

Indigosteine 1604. 

Indigotin 878. 

Indigprol»e nach Hoppe- Seyler 319. 
Indigpurpurin 8iJ2. 

Indigrot lÜL 81il fiSL SfiL 1282. IMSi 

— Vorkommen 8ML 1388. — Eigen- 
Bchaften SS2. — Siiektrum 1385. 

— Darstellung HH4. — Nachweis 885. 

— in Sedimenten 1568. 

Indikan 44Ö. 166. ISL 1278. 1317. — 
Reduktionsvermögen 302. 318. 

Indikanham, Nachweis von Gallenfarb- 
stoff im 1 35«>. 

Indikanurie. B<>ziehung zur Oxalsäure- 
ausscheidung 213. 

Indikatoren 25. 123. 

Indileuciu HK4. 

Indirubin SM. 882. 

Indirubinweiss K84. 



I Indogenide 801. 

Indol 496. liÜL — im Hamdestillat 866. 
— liCgalsche Prol)e 1315. — Indol- 
grupjK«, Botleutung für die Biuret- 
reaktion 1090. 
I Indolaminopropionsäuro 798. 

Indolossigsäure 862. 

Indophenolreaktion 14ft0. 1481- 

Indoxyl 641. TM. 222. — Eigenschaften 
j 8ÖL — Darstellung 8iM. — Nach- 
I weis 805. — Bestimmung 807. J 
) Indoxylglykuronsäure 803. SIS. ««i 
, 1283. 1511. 

Indoxylschwefelsäure 802. ÖSL 1283. 
I Indoxylurie 22fi. 228. 
i Infektionskrankheiten, Kochsalzreten- 
\ tion bei 73. 
I Inosin 022. 1082 f, h, t. 

Inosinhydrolase 1082 h. 
I Inosinsäiire 1082 e. 

I Inosit. Vorkommen 473. — Eigenschaf- 
ten 474. — Nachweis 476. 
Invertzucker 462. 
I Jodcholsäure 1224. 
I Joilhaltiger Harn 1119. 
j JodkaUumquecksilbercyanid 1120. 
! Jodoform 1461. 
[ Jodospongin 1090. 

' Jodqueck.silberjodkaUum als Eiweiss- 
reagens 1 08 7. 

Jodquecksillx'rkalium 1119. 1167. 1177. 

Jodtinktur z. Nachweis von Gallenfarb- 
I Stoff Li5L 

Jodwasserstoff, Eiweissfällung 1118. 
, 1102. 1122. 

( — Vorkommen 1443. — Bestimmung 

Johnson, Bestimmung des Kreatinins 
imch 678. — Nachweis des Zuckers 
nach 306. 

Jolles. Bi-stimmung des Eisens nach 
182. 184. — Nachweis von Pentosen 
nach 370. — Bestimmung des Ge- 
samtei weiss 1 130. — des Bili- 
rubin 1367. — von Hg 1420 — von 
JH 1442. 

lonisationskonstante, graphische Dar- 
stellung der 22. 
I loniKierungsn^aktionen in Phosphat- 
! lösungen 130. 
! Isatin 802. 
; Isoamylalkohol 604. 

Isoamylamin 604. 

Isobuttersäure 30. 201. 

Isohäniatoporphyrin 1230. 

Isoliydrische Lösungen 23. 

Isomaltose, V'orkommen 464. — Eigen- 
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Schäften 465. — Nachweis 466. — 
FäUiiug mit Benzoylclilorid 325. 330. 

Isomaltosephenylosazon 338. 

Isonmltosiirie, aHmentäre 465. 

Isovaleriansäure 198. 201. 

Ito-Rostoski, Nachweis von Peptonl216. 



Kaffein 908. Q2SL 91L — Darstellung 
1()()0. — Vorkommen 1495. 1496. 

Kairin, Verhalten im OrganiHmiis 150Ö. 

Kakodylsäure I4()4. 

Kalium, V^orkommen 1. l&S. — Eigen- 
schaften 156. — Nachweis 156. — 
Bestimmung 158. — des Kaliums 
und Natriums nebeneinander 168. 
nach Lehmann 158. — nach PK- 
bram und 0. Gregor 160. — nach 
Bunge 160. — nach Salkowski u. 
Münk 160. — nach G. C. Garrat 161. 

— nach L^on Garnier 161. — des 
Kaliiuns 162. — mit Platinchlorid 
162. — volimietrische Methode 162. 

— mit saipetersaiirem SiUier 163. — 
mit dem Kobaltreagens nach Auten- 
rieth u. Bemheim 164. 

KaliumRalze, Vorkommen im allgemei- 
nen. 69. — und Hamgiftigkeit 726. 

Kaliumantimonat als Liweissreagens 
1088. 

Kaliumchlorid im Harn 74. 
Kaliumwismutjodid als Eiweissreagens 
1120. 

Kalk, kohlensaurer, in Sedimenten 1552^ 

— in Konkrementen IfiQÖ. Ifiö2. 
Kaninchenham 88. 103. III. 148. 204. 

212. 239. 501. 518. 103- TM. Hlh. 

842- 1102- — Diazoreaktion 12fi3- — 

gepaarte Glykuronsäuren 1506. 
Kaolin, zum Enteiweissen il2Ö- 
Kapronsaure 238. 
Karbol s. Carbol. 
Karpfen, Harn des 32. 
Kasein 1084. lOflI. — Abbau durch 

Hamtrypsin 1532- 
Kationcn im Harn 154. 
Katz, Chininbestimmung T4R7. 
Katzenham 19. 88. III. 204. 239. 
Kefir, fäulnishemmende Wirkung 90. — 

Gärwirkung 347. 458. 
Kefirlaktase, zur Spaltung gepaarter 

Glykuronsäuren ir>05. 
Kenotoxin 732. 
Keratomucoid 1 165. 
Kt'mer, Chininbe-stimmung 1489. 
Kersting. Bestimmimg von JH 1444. 
Kjeldahl, 8tickstofflx>stimmung nach 



480. — Katalysatoren 481. 483. — 
Kolben u. Vorlagen 483. — Prinzip 
der Bestimmung 480. — Ausführung 
482. — Indikatoren zur Titration 
487. — azotometrische Stickstoffbe- 
stimmung 488. — Bestimmung durch 
! Fonnoltitration 489. 
I Kieselsäure im Harn 69. 147. 
Kirschen und Hamfarbe 1283- 
Kirschgummi, Hippursäure nach Ver- 
j fütterimg von 817. 
Knapp, Bestimmung des Zuckers nach 
414. 

— u. Suter, Bestimmung des Guajakol 
1471. 

Knop, Azotometrische Bestimmimg des 
! Harnstoffs 552. 563. 

Koagulation d. Eiweissstoffe 108.'). — 
Koagulationstemperatur 1085. — 
durchAlkohol lüSÖ- — Koagulations- 
punkt des Serum 1 101 

Koagulierbares Eiweiss 1115- 

Kochprobe, zum Eiweissnachweis 1096. 
1 106. 1 121. — mit Essigsäurezusatz 
1 108. — mit Salzzusatz 1 109. 

Kochsalzretention 73. 

Kohlehytlrato des Harns, allgemeiner 
Teil 284. — Einteilung u. Nomen- 
idatur 284. — Sterooisomerie 284. — 
Einteilung nach dem optischen Ver- 
halten 285. — Gemeinsame Eigen- 
schaften der Zucker 285 (Mono- 
saccharide s. dort, Di- u. Polv'saccha- 
ride s. dort, Reaktionsvermögen s. 
dort). — Farben- (Furfurol- )Reaktio- 
nen 320. — mit a-Naplitol 320. — 
mit Thymol 324. — mit Xylidin 324. 
— Benzoesäureester der 325. — 
Hydrazin verbind imgcn der 332. — 
allgemeines 332. — Anstellung der 
Probe im Harn 339. — Bedeutung 
der Probe im Harn 343. — alkoholi- 
sche Gärung zum Nachweis von 
Zucker 345 (vgl. Gärung, alkoholi- 
sche). — Nachweis des Zuckers durch 
Polarisation 352. — Spezieller Teil 
353 (die Einteilung s. oei den ein- 
zelnen Kohlehydraten). — Bestim- 
mung der gesamten 426. 

Kohlehydrat, Entstehung aus Nuclein- 
säuren 1082 c, e, k, p. 12fifi- 

— N-haltiges mfi- 

Kohlensäur« im Harn 1. 69. 146. 189. — 
Vorkommen 145. — Eigenscliaften 
146. — Nachweis 146. — Bestim- 
mung 146. 

Kohlenstoff im Harn, Bestimmung 503. 
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— auf nassem Wege 503. — durch 
Wägen 504. — unter Verwendung d. 
Kaliapparates 506. — • unter Ver- 
wendung von Natronkalk 509. — 
durcli litricren 509. — durch Ele- 
mentaranalyse 513. — mittelst der 
kalorimetrischen Bombe 515. — 
Verhältnis von Gcsamtkohlenstoff 
zu C^samt^tickstoff 516. 

Kojo. Oxyproteinsäurebestimmungl250. 

Kokkencylindcr im Harn 1598. 
Kolisch, Bestimmung des Kreatinins 
nach 678. 

Kolloidale Giftstoffe, Isolierung 722. 

KoUoidaler Stickstoff 1252- 

KoUoide im Harn 18. 1101. 123fi. — 
Beziehung zur Lösirngsfähigkeit für 
Harnsäure 1037. — zur Bildxmg von 
Uratsediment 1543. 

Konkremente im Harn 1600. — Vor- 
kommen 1600. — Bildung 1601. — 
Uratsteinc, Phosphatsteine, Calcium- 
carbonatsteine lfK)2. — Calcium - 
oxalsteine, Cystinsteine, Xanthin- 
steine 16r>3. — Indigosteine, Chole- 
steriasteine, UrosteaUthcn 1604. — 

— gemischte Steine 1605. — Analyse 
160.«i. 

Konservierung von Hamsedimcnten 
1574. 

Konzentration des Harns 2. 3. — mole- 
kulare des Harns 10. — der H- 
lonon des Harns 21. — relative 60. 

Kossei, Bestimmung des Harnstoffs 
nach 566. 

Kowarsky, Phenylhydrazinprobe nach 
341. 

Kramm, Uroclirom 1300. 
Kreatin. Vorkommen 649. — Eigen- 
schaften 053. — Darstellung 667. — 

— Nachweis 673. — Bestimmungs- 
methoden 675. — als Oxalsäure- 
bildncr 212. — Vorkommen 503. — 
Eigenschaften 491. 554. 641. — 
Konstitution 648. ■ — als reduzierende 
Substanz im Harn 302. 

Kreatinin. Konstitution 648. — Vor- 
kommen 1. 503. 651. ÜM- 1247. — 
Eigenschaften 496. 554. 564. 659. — 
Farlienreaktionen 666. — Reduk- 
tion^ vermögen 287. 301. 302. 318. 

— Darstellung 668. — Fällung durch 
Phosphorwolframsäure 876. — Nach- 
weis 674. — Bestininmngsmetlioden 
675. — nach Neubauer 675. — nach 
KoUseh 678. — nach Johnson (578. — 



I nach Folin 679. — Bestimmung des 
Gesamtkreatinina 681. — nach Folin 
I 681. — nach Benedict u. Myers 
j Krehl u. Matthes, histonähnlichcr Kör- 
I per 121iL 

Kresalol. Verhalten im Organismus 1467. 
I Kresol, Vorkommen 613. 777. — Eigen- 
I scliaften 778. — physiologisches Ver- 
I halten 780. — Nacliweis 780. — Dar- 
stellung 781. — Bestimmung — 
getrennte von Kresol u. Phenol 788. 

Kresolglykuronsäure 2S2- 1511. 

Kresolschwcfelsäure 781. 

Krotonsäure s. Crotonsäure. 

Krüger, Bestimmtmg der Aminosäuren 
I nach 641. 

' — Reich u. Schittenhelm, Bestimmung 
des Ammoniaks im Harn nach 531. 

Krüger, M. u. J. Schmid. Bestimmung d. 
gesamten Stickstoffs nach 493. 

Krystalle im Harn 19. 

Krystallisiertes Eiweiss 1188. 1 100. 

Kryofin, Verhalten im Organimus 1481. 

Kryoskopie 15. 

Külz, Nachweis der ^-Oxybuttersäure 
I nach 280. 

Kuhham 70. 198. 2fi5- 228- 220. 815. 
SIL aiiSx — Diazoreaktion 1253. — 
(Vgl. Pflanzenfresser). 

Kunkel, Hamsäurefarbstoff 900. 

Kupfer, lösende Stoffe im Harn 303. 

Kupferproben zur Bestimmung des Re- 
duktionsvermögens des Harns s. 
unter Reduktion» vermögen. 

Kupfcrsalzc zur Fällung von Eiweiss 
1Q8L 

] Kutscher u. Lohmann. Mothvlpuanidin 
ßÜfi- — I)imethylg\ianidih lüL — 
Pjrridylmethylammoniumh vdroxvd 
2LL — Gynesin 21fi. — Baso C'H.j 
NO^ 2ÜÖ. 

Kwilecki, modifizierte EsbachscheProbe 

1145. 
Kynosin Ilfi. 

Kynurensäure 31. 502. ßfiS. — Eigen- 
schaften STIL 894. — Darstellung 
873. — Fällung durch Pliosphor- 
wolframsäure 82]ß. — Nachweis u. 

! Bestimmung 82fi. 877- 

, Kynurin 871. 

; Kynursäure 812» 



Labferment, Vorkommen im Harn 1522. 

1537. 

Lackmus, Verhalten gegen Phosphate 
1 23. — Herstellung des Indikatorsl24. 
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Lactase 468. 

Laetophenin, Verhalten im Organismus 

Lactosazon 448. 
Lactose vgl. Milchzucker 453. 
Lactosephenylhydrazon 339. 
Lactosepiienylosazon 339. 
LactoHuric 453. — alimentäre 465. 
LävulinBäure 446. 

Lävulose, optisches Verhalten 420. — 
(Vgl. Fruktose-d.) 

Laiose, Vorkommen 450. — Eigen- 
schaften 451. — Darstelltmg u. , 
Nachweis 452. — optisches Ver- ' 
halten 420. 430. 

Landolt, Reaktion avif Phenol nach | 
7fiQ. 

Landwehr, Nachweis des tierischen [ 
Giunmis von 470. , 

Langstein u. Steinitz, Nachweis der | 
Lactose nach 460. i 

Lapicque, Bestimmung des Eisens nach ' 
188. 

Latschenberger, Bestimmung des Am- | 

moniakä nach 535. ! 
Lecithin 193. 206. 210. — als Eiweiss- 

reagens lOSS. — Einfluss auf die 

Purinausscheidung 915. 
van Leersum. Bestimmung der Aniino- i 

säuren nach 641. 
Legal, Nachweis des Acetons nach 247. I 

251. 

Lehmann, K., Bestimmung des Zuckers 
nach 397. i 

Lehmann, Th., Bestimmung des Kalium j 
u. Natriums nach 158. | 

Leichenalkaloido 722. 

Leim 1084. 1091. — als Oxalsaurebildner 
212. 

Leitfähigkeit, elektrische des Harns 16. 
Lemaire, Nachweis der Lactose nach 
461. 

V. Lengyel, Bestimmung der »Sulfat- 
schwefelsäure nach 98. 

Leo, Nachweis der Laiose nach 450. — 

Leoscher Zucker 450. 

L6pine, Bestimmung des Neutralschwe- 
fels nach 105. 

Leube, Nachweis der Glycogens nach 
473. — Hamfarbstoff beobachtet 
von 9üQ- 

Leucin, Vorkommen 586. 598. — in 
Sedimenten lüfi2> — Eigenschaften 
699. — Physiologisches Verhalten 
603. — Nachweis u. Isolierung 604. 
— Beziehung zur /a-Oxybuttersäure 
238. 



Leukocyten, Gehalt an Fett 1 566. — 
— Vorkommen in Sedimenten 1579. 
1584. 

Leukocytenfermont Ifi3& 
Leukomaine 

I^evulose vgl. Fruktose-d. 
Lichtabsorption des Harns 2. 48. — 

(Vgl. Spektrophotometrie.) — Mass 

der 58. 
Lichtfilter 44. 

Lichtquelle für das Spektrophotometer 
55. 

Lieben, Nachweis des Acetons nach 244. 
251. 

Liebermann, Tryptophanreaktion nach 

1093. 1177. 
V. Liebermann, Bestimmung der Phos- 

phorsäuro nach 137. 
Liebig, Titration des Harnstoffs mit 

Mercurinitrat nach 561. 
Lipämie als Ursache der Lipurie 206. 
Lipase, Vorkommen im Harn Mi^l. 
Lipoide, Vorkommen in Sedimenten 

Lippich. Darstellung des Harnstoffs 

aus Harn nach 667. 
Lipurie 204. 

Lithium, Vorkommen im Harn 1440. 

Lithursäure 877. 

Lockemaim, Nachweis des ^Vrsens nach 
14:tf). 

Jjoewy u. Neuberg, Darstellung des 
Cadaverins nach 693. 

Lohnstein, Präzisionsgärungssaccharo- 
meter nach 423. — Urometer nach 5. 

Lösungswärmc der Harnsubstanzen 28. 

Lösimgsvermögen des Harns für Kupfer- 
hydrat 303. 

Lüdy, Nachweis des Harnstoffs nach 
546. 569. 

Ludwig, Bestimmung der Purinbasen 
nadi SSL 

— u. Zillner, Bestimmung des Queck- 
silbers im Harn nach 1420. 

Lunge, Nachweis der Salpetersäure nach 
149. 

Luteinstreifen im Spektnmi 1 .^2."»- 
Lysidin, Vorkommen im Harn 1 475. — 

als hanwäurelösendes Mittel 1035. 
L3^in, Zersetzimgsprodukte des üM. 
Lysine, Vorkommen im Harn 1609.1610. 
Lysogene »Substanzen, Vorkommen im 

Harn 728. IfiöS. 1611- 
Lysolvergiftung, Einwirkung auf den 

Harn 1312. 
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Macleod u. Haskins, Bestimmung der 
Carba minsäure nacli 583. 

liagnesium, Vorkommen 165. — Eigen- 
schaften 167. — Nachv/eis 167. — 
Bestimmung 171. — durch Wägen 
171. — durch Titrieren 172. — In- 
direkte Bestimmung des Calciums 
u. Magnesiums 173. 

Magnesiumchlorid im Harn 75. 

Maunesiumphosphat, ausgesalzen durch 
Magnesiumsulfat 19. 

— in Sedimenten L5!q2. 

Magnesiumsalze. Vorkommen im all- 
gemeinen 1. 70. 

Magnesiumsulfat zum Aussalzen 1086- 

Magnus-Levy, Bestimmung der ß-Oxy- 
buttersäure nach 282. — Eiweisa- 
krystalle II 88. 

Meixner, Bestimmung d. Harnalbumo- 
sen nach l2iSL 

Malachitgrünprobe von Adler I2äl^ 

Malfatti, Entfernung des Ammoniaks 
aus dem Harn nach 538. — Formol- 
titration des Ammoniaks nach 536. 

— Nachweis der Jjaotose nach 459. 
Maltose, Vorkommen 463. — Eigen- 
schaften imd Nachweis 438. 464. 

Maltosephenylosazon 339. 

Mannose. Vorkommen 449. — Eigen- 
schaften 449. — Nachweis 450. 

Mariani, Bestimmung des Chinins im 
Harn U^y) 

Marshscher Apparat 14.t4. 

Massenwirkimgsgesetz 20. 

Mastix als Mittel zur Entciweissung d. 
Harns 1 1 2» 

Mauban, Nachweis des Acetons nach 
245. 

Mayer, O., Bestimmung d. Gesamtei- 
weisses 1 142. 

Meissner, Base unbekannter Konstitu- 
tion nach 708. — Darstellung der 
Hippursäure nacli ^22^ 

Melanin u. Mclanogen, Vorkommen 1283. 
1286. 1818. — Eigenschaften 1314. 

— des Farbstoffs 1314. — des 
Chromogens 1316. — Nachweis lällL 

Melanomen 1313. 
Mi'lanotisiher Harn 1396^ 
Melassinsäure 294. 
Mentholfilykuronsäure 1498. 1514. 
Mercaptale 286. 

Mercurinitrat, Fällung des Harns mit 
M. nach Patein u. Dufau U2&. 

Merk, B<\stimnum|j: des Acetons nach 260. 

Messinirer. Bestimmung des Acetons 
nach 254. 



I ]\(fe88inger u. Vortmann, Reaktion auf 
I Phenol 222. 2M. 
' Mester, Bestimmung des Cystius nach 
628. 

Mcsoporphyrin 1222. 

Metalle als zufällige Bestandteile d. 

Harns 1414. 
Metaphosphorsäure als Eiweissreagens 

1088. 1114. 1121. 1166. 1176. 
Methämoglobin 1084. I22i 1283. 
Metliylalkohol im Harn lAhiL 
7-Methyl-8-Dimethylaminoxanthin 008. 
l-Methyl-2-6-Dioxypurin Ü2(L 

3- Methvl-2-6-Dioxyi)urin 021^ 
7-Methyl-2-6-Dioxypurin 322- 
Methylenhippursäure 82Q. 
Methylglyoxalidin 1 475. 
Methylguanidin. Vorkommen ft94. 722. 

727 — Eigenschaften fiflö. — Physio- 
logisches Verhalten 697. — Darstel- 
lung und Nachweis 698, — nach 
Achelis 608. — nach Kutscher und 
Lolimann fifiS^ — nach Engcland 
699. 
7-Methylguanin 
I Methylmercaptan. Vorkommen 625. 7.56. 

— Eigenschaften 757. — Nachweis 
758. 

Methylmorphinäther, Vorkommen im 
Harn 1494. 

Methylorange, Verhalten gegen Phos- 
phate 125. 

Metliylphenyllävuloseosazon 443. 

Methylpro pansäure 201. 

Methvlpropylphcnol im Harn 1471. 

Methyl|)urine ÖLLL Ü21L 

4- MethylpjTidin, Vorkommen 705. — 

Eigensclmften und Darstellung 706- 
Methylpyridiniumhydroxvd 2Ü2. 
I Methylxanthine, pn3miok>gisches Ver- 
halt4-n 93(L 
1-Methylxanthin, Vorkommen u. Eigen- 
schaften IMliL Ü7£L — Nachweis a2L 

— Darstellung 292 f. 
3-Methylxanthin dlL 9üiL 
7-Methylxanthin 908. 

Meyer, E., IsoUerung d. p-Amido- 
phenols aus Harn 1479. — Dar- 
1 Stellung d. Homogen tisinsäure nach 
' 8;-)9. 

• Michailow. Reaktion auf Eiweiss nach 

um 

Microben, urophage 565. 

Micrococcus ureae. Zersetzung der Hip- 
pursäure durch 819. 

: Past^uri 550. 1532- 

1 Mikroorganismen im Harn 1589. — 
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iVgl. Sedimente.) — Zersetzung der I 
lamsäure durch 1Ü3L — bei der 
Uarngärung 29. 592. 604. 613. 625. 
Milch, füuhiishcnjniende Wirkung 90. 
Milchi>äure, Vorkommen 222. 519. — 
Eigenschaften 224. — Nachweis 227. 
— als Zinksaiz 230. — Quantitative 
Bestimmimg 233. — inaktive 222. 
224. — Einfluss auf die Reaktion des 
Harns 23. 
Milclisäure-d 222. 226. 
Milchsäure bacillus IM2. 
Äliiclisäuregärung 458. 476. 
Milchsäureliefc 347. 

Milchzucker, Vorkommen 463. — Eigen- 
schaften 438. 466. 464. — optisches 
Verhalten 456. — Gärung 468. — 
Nachweis 459. — Reindarsteilung 
aus Harn 461 

Millardsches Reagens 1176. 

Millonsclie Reaktion 1091 1099. 1167. 
1177. V2tM). \9.RÜ 1270. 

Mineralcylinder im Harn üiÜiL 

Mineralquellen, Einfluß auf die Purin- 
ausschcidung 914. 

Mingin HL 211. 

Minkowski, Nachweis der /?-Oxybutter- 

säure nach 279. 
Miquel, Bestimmung des Harnstoffs 

nach 565. 

Mittelbacli, Bestimmung d. Gesamt- 
eiweisses 1140. 

Mömer, Nachweis der Acetessipsäure 
nach 271. — AlkaptocliromreaJction 
'856. — Bestimmung des Harnstoffs 
nach 670. — Methoden zum Nach- 
weis d. normalen Eiweissgehaltes des 
Harns 1098. 

— -Sjöqvist, Bestimmung des Harn- 
stoffs nach 571. 

Mohr, Chlorid bestimmung nach 79. 

— Bestimmung des neutralen Schwefels 
107. 

Mohrsoho Wage 6. 
Molokulardinrese 16. 
Molekulargewichte, häufig vorkommen- 
der Verbindimgen 1 615. 
Molekulare Konzentration des Harns 10. 
Molisch, Furfurolrcaktion nach 1092. 

— Nachweis von Kohlehydraten nach 
324. 

Molybdämäure als Eiweissfällungsmit- 
tcl 1117. — als Eiweissreagens 10««- 
1121. 

Monaminosäuren 491. 503. 641. — Ver- 
halten gegen Phosphorwolframsäure 
491. 



Monochromatisches Licht zur Polari- 
sation 42. 

Monomcthylxanthin, Vorkommen im 
Harn 1496. 

Mononatriumphosphat, Einfluss auf die 
Reaktion des Harns 23. 

Monosaccharide 284. 285. — Reduk- 
tionsvermögen 285. — Furfurol- 
reaktion 285. — Gruppenreaktionen 
286. — optisches Verhalten 286. — 
Gärvermögen 286. — Vorbindungen 
286. 

Monourate 100(1. 101 6.| 
Moore-Hellersche Probe auf Zucker 293. 
Mooser, Bestimmung der Phenole nach 
286. 

Moosers Urogon 783. 

Morawitz u. Dietschy, Nachweis von 

Albumosen nach 121^ 
Moritz, Bestimmung des Zuckers nach 

403. 

Morphium, Vorkommen im Harn und 

Eigenschaften 1491. — Nachweis im 
Harn 14«)2. — nach Dragendorff 
u. Kauzmann — nach Auten- 

rieth Uü3- — nach van Rijn 1494. 

Mucin 1084. 1097. 1116. Llli2. — 
Reduktionsvermögen 302. 

Mucinartige Substanz im Harn 1097. 

lim 1119. um. um ims. — 

bei Krankheiten 1171. — Alkaloid- 

reaktionen Ulfi» 
Müller, F., Spektrophotometrische Be« 

Stimmung d. Indi^blau nach 8LL — 

spektropiiotometnsch. Bestimmung 

d. Urobihns i:^'.)S. 
MvJders neutraler Punkt 83. 96. 
Murexidreaktion 1029. 1041. mZ2. IfiZfi. 
Myosin 1197. 

Myristinsäure, Vorkommen in Harn* 

steinen 16()4. 
Myrosin zur Spaltimg von gepaarten 

Glykuronsäim;n läih. 



Nachdunkeln d. Harns an der Luft I286< 

Nalirungseiweiss im Harn 1123. 

Nakayama, Nachweis von Gallenfarb- 
stoffen nach 12fi£L 

Naphtalin, Vorkommen im Harn 1472. 

Naphtalinsulfovcrbindungen der Ami- 
nosäuren 687 (vgl. auch die betr. 
Aminosäuren). 

Naphtol, Vorkommen im Harn 1422^ 

a-Naphtol, Reaktion der Glykmon- 
säure mit IMI^ 



Neubauer- Hnppert. Analyse dee Harns. 11. Aufl. 
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Naphtoldisulfosäuren als Eiweissfäl- 

lungsniittel lO HS . 
Naphtolglykuronsäure 1472. Ifi05. 

15LL 

Naphtolreaorcinprobe auf Glykuron- 
gaure 1 !^'2 . 

Naphtoltrisulfosäuren als Eiweissfäl- 
Ixmgsmittel 1088. 

Naphtyüsocyanat Verbindungen der 
Aminosäuren 587 (vgl. auch die betr. 
Aminosäuren). 

Nasse, Reaktion auf Phenol nach 770. 

Natrium, Vorkommen 155. — Eigen- 
Schäften 156. — Nachweis 156. — 
Bestimmung 158. — des Natriums 
u. Kaliums nebeneinander 158. — 
nach Lehmann 158. — nach Pfibram 
u. Gregor 160. — nach Bunge 160. 

— nach Salkowski u. Münk 160. — 

— nach Garrat 161. — nach Ij^n 
Garnier 161. 

Natrium bikarbonat als hamsäurclösen- 
des Mittel IÜ3& 

Natriumchlorid zxim Aussalz/cn der Ei- 
weissstoffe lOKf). — im Harn 74. 

Natriumquecksilberclilorid- als Eiweiss- 
reagens IIIS» 

Natriumsalze, Vorkommen im allge- 
meinen 1. 69. 

Natriumsulfantimoniat als Eiweissrea- 
gens 1088. 

Natriumsulfat zum Aussalzen der Ei- 
weissstoffe 1086. 

Nenoki u. Schoumow-Simanowsky, Be- 
stimmung von Jodwasserstoff nach 
1M& 

— u. Sieber, Darstellung des Uroroseins 
nach äää. 

— u. Zaleski, Bestimmung des Ammo- 
niaks im Harn nach 529. 

Nephritis kolloidale Substanzen im Harn 
bei 18. — Kochsalzretention bei 73. 
Nephrorosein äQ2< 

Neubauer, Bestimmung des Kreatinins 
nach 675. — des Magnesiums nach 
172. — der Oxalsäure nach 216. — 
der Gesamtschwpfelsäurc nach 95. 

— u. Rhode, Reaktion auf Eiweiss nach 
1 094 . 

Neuberg, Bestimmung der Plienole nach 
785. — Üljorsicht der zur Paarung 
mit Glykuronsäure geeigneten Stoffe 
nach 1506. — ■ Nachweis der Fruk- 
tose nach 443. — Bestimmung der 
Pentosen nach 373. 

— u. Manasse. Bestimmxing der Amino- 
säuren nach 642. 



Neuberg u. Mayer, Nachweis der Man- 
nose nach 449. 

Neumann, Nachweis der Pentosen nach 
371. — Phenyllij^razinprobo nach 
341. — Bestimmung des Kisens nach 
185. — der Gesamtphosphorsäure 
nach 134. — der ionalen Phosphor- 
säuro nach 136. — Veraschung auf 
feuchtem Wege nach 67. 84. Iö8. 170. 

Neurin im Harn 739. 

Neutraler Schwefel I4fi (vgl. SchwefeL 
neutraler). 

Neutraüsationsfähigkeit des Harns 24. 
{ 26. 

j Neutralisationspimkt 26. 
NeutraUtät des üi^anismus 24. 
NeutraUtatskurve 23. 
Neutralrot als Indikator 25. 
Nichtdialysable Substanz im Harn 1100 

(vgl. adial3;^ble Substanz). 
Nicolai, Nachweis des Indoxyls nach 
806. 

Nioolle, Bestimmung von Jodwasser- 
stoff nach 1448. — Bestimmung von 
Bromwasserstoff nach 1452* 

Niemilowicz, Bestimmung der Purin- 
basen 982. 

Nieren, Zellen der in Sedimenten lüSL 

Nishi, Bestimmung des Chinins im Harn 
1489. 

Nitrate vgl. Salpetersaure. 
Nitrite vgl. salpetrige Säure. 
p-Nitrobenzaldehyd als Eiweissreagens 
I 1095. 

I Nitrobenzol, Verhalten im Organismus 
! 148IL 
Nitro Ix-nzylglykuronsäiire löHL 15HL 
Nitrophenol-p, Verhalten gegen Phos- 
phate 125. — als Indikator 25. 
Nitroprussidnatrium als Eiweissreagens 

lim LLLL 
Nonose 284. 345. 

Normale Bestandteile des Harns 65. 
Normalsalzsäure, Darstellung 1614. 
Novain ILL IliL 727. 
Novaspirin, Verhalten im Organismus 
14fiL 

Nubecula 19. 1097. 1583. 

Nucleasen 1082 g. 

Nucleinbasen 1082c. 

Nucleino mfi2c. 1205. 

Nucleinsäuren, Vorkommen u. Eigen- 
schaften 193. 212. 1082 c, e. 1084. 
1098. 1100. 1170. 1178.I 2C>4 . — Nach- 
weis L2fifi. — Allgemeine Eigen- 
schaften lö82f. — Schicksal im 
Organismus lüS2f. — im engeren 
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Sinne lü82i. — die tierischen Nu- 
cleimäurcn 1082 i. — die Thymo- 
nncleinsäure U}S2.k. — die Ham- 
nucleinsäure 1082 o. — die pflanz- 
lichen Nucleinsäuren HiSÜp. — 
Nucleotide IQä^q. — GuanyUäure 
lö82q. — Inosinsäure lüS^r. — 
Nucleoside 1082». — Guanosin u. 
Xanthosin lDä2s. — Adenoein 1082t. 

— Inosin 1082 1. — Carnin 11182 u. 

— Bezieliung zur Harnsäure lOOfi. 

— als Muttersubstanzon der Purin- 
kön>er mL 9iL ÖÜL — ab Eiwciss- 
rea^a-ns KISS. \2{\r,. 

Nucleoalbumin m lÜ&L IML llfi2. 

LLZ£L im im 12fi5. 
Nucleoalbuminartigc Substanz im Harn 

1007. 1098. 
Nucleohiston ll&L 12fi5^ 
Nucleon 1208. 

Nucleoproteid 1082 c. 1125. 118L 12fifi. 

— aus Nieren 1 170. — Eigenschaften 
und Erkennung lÜ82d. 

Nucleo Proteide, Bildung im Organismus 

907. 11182 c. 
Nucleosiddesamidase 1082 i. 
Nucleoside s. unter Nucleinsäuren 1082 e. 

1082 h. lÜS2n. 1082 8. 
Nucloothvminsäurc 1082 n. 
Nucleoti<fo H. unter Nucleinsäuren lü82e. 
Nucleotin 1082 n. 
Nucleotinphospliorsäure 11182 n. 
Nutztiere, Harnanalysen 70. 
Nylandersche Probe 313. 



Oberflächend ruck 18. 
Oberflächenspannung des Harns 17. — 
Herabsetzung durch Gallensäuren 

12TL ma. 

Obermaver, Eiweissreaktion nach löfiö. 

— ^Tachweis des Indoxyls nach 8Q5x 
Obermayersches Reagens zum Nachweis 

V. Gallenfarbfltoffen 1361. 
Ochronose lai.'t. 
Octose 284. 

Ölsäure, Vorkommen im Harn 205. 
Omichmyloxyd 1280. 
OmichoLsäure 1202. 

Optische Methode zur Bestimmung des 
Eiwcissgchaltes des Harnes 1 13.5. 

Optisches Verhalten der Zuckerarten 
285. 418. 

Organische Bestandteile des Hamsl91. ' 
Organische zufällige Bestandteile im i 
Harn 14fi5, I 



Orientierungsmethoden im Spektrum 
67 (vgl. Spektroiihotometrie.) 

Omithin-d 639. — Zersetzungsprodukte 
des Ü84. 

Omithursäuro im Harn der Hühner 818. 

Orthophenolsulfosäure als Eiweissrea- 
gens 108S. 1115. 

Osamine 334. ' 

Osazone der Hamkohlehydrate 332. T{ 

Osmotischer Druck des Harns 10. — 
Blutkörperchenmetliode von Ham- 
burger 16. 

Oamotoxizität Z25> • 

Osonc 334. 

Oswald, Bestimmung des Albumins u. 
Globulins 1152. 

Ott, Verfahren zum Nachweis des nor- 
malen Eiweisscs im Harn 1099. 

Oxalsäure, Vorkommen im Harn 211. 
640. — Eigenschaften 213. — Nach- 
weis 215. — Bestimmung 216. — 
Entstehung aus Huminkörpcm 1311. 
iai2. — Einfluss auf die Purinaus- 
schcidimg 914. 

Oxalsaurcr Kalk, Vorkommen in Sedi- 
menten 1554. — Eigenschaften 15ÖÖ. 

— Nachweis 1557. — Vorkommen in 
Konkrementen 1600. 1002. 

Oxalursäure als Oxalsäurebildner 212. 
215. — Verhalten gegen Phosphor- 
wolframsäure 491. 

o-Oxybenzoesäure, Vorkommen im Harn 
1461. 

p-Oxybenzoeaäure, Vorkommen und 
Eigenschaften 846. 

Oxybuttcrsäure-/?. Vorkommen 236.265. 
m. 274. — Eigenschaften 276. 353. 
464. — Nachweis 279. — Quantita- 
tive Bestimmung 281. — durch 
Überführung in a-Crotonsäure 281. 

— durch Bestimmung der optischen 
Aktivität 281. 420. — durch Oxy- 
dation zu Aceton 283. — Einfluss 
auf die Reaktion des Harns 23. 

y-Oxychinolin-/?-carbon.säure 808. 
Oxvchinolinglykuronsäure LüUL läiZ. 
Oxyfleischsäure 122Ü. 
Oxyhämoglobin 1218. 
Oxymandt-lHäure im Harn 848. 
p-Oxyphcnylessigsäure s. Paraoxy- 

pnenylfssipsäure. 
Oxyphenylpruppe, Bedeutung für die 

Biuretreaktion 1090. 
p-Oxyjjhenylmilchsäure s. Paraoxy- 

phenylmilchsäure. 
p-Oxyphenylpropionsäure s. Paraoxy- 

phenylpropionsäure. 

104* 
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Oxyphenylschweflige Säure als Eiweiss- 

reagcns 1115. 
Oxyprot<»insäuren s. auch ProteinBäuren. 

— Vorkoiunicn 586. miL 1304. — 

Eigenschaften 491. 503. 564. 641. 
6-0xyi)urin ÖÜL 
Oxypurine QiM. 
Oxysantonine im Harn 1477. 
Oxysäuren, aromatische, im Harn 764. 

Mi. — des normalen Harns 



Paidose 453. 

Palmitinsäure, Vorkommen in Harn- 
steinen 1604. 

Fankreasdiabetes 380. 

Paraamidoacetophenon s. Diazoreaktion 
iSfifi. 

Paraamidobenzolsulfosäure s. Diazo- 
reaktion 1252. 

Paraamidophenol, Ausscheidung durch 
den Harn 

Paraamidophenolglykuronsäure 1505- 

Parahansäure 1072. 

Paraglobulin s. Senmiglobulin LIM. 

Parakresol im Harn s. Kresol 764. 

Paramilchsäure 222. 

Paraoxybenzoesäure, Vorkommen \md 
Eigenschaften MÜ. 

Paraoxyphenyl-a-aminopropionsäure 
vgl. Tvrosin. 

Paraoxyphenylessigsäure, Vorkommen 
842. — Eigenschaften M2. — Dar- 
stellung K43. — Nachweis 844. 

Paraoxvphcnyhnilclisäure, Vorkonimcn 
u. ]<!igenschaften 847. — Darstellimg 
84a. 

Paraoxyphenylpropionsäure, Vorkom- 
men 842- — Eigenschaften Mü. — 
Darstellung und Nachweis 846, 
Paraphenyiendianiinprobe v. Jioas 12äL 
Parasiten, tierische. Vorkommen i. Harn 
1598. 

Paraxanthin ÖQ8. 93L ÖIü. — Darstel- 
lung u. Nachweis t>7ri. iM). 

Patcin u. Dufau, Vorbehandlung des 
Harns mit Merkurinitrat nach 307. 
394. 419. 

Pathoamine 122. 

Pathogene Mikroorganismen im Harn 
lö9:t. 

Pathologische Bestandteile des Harns 
im allgemeinen 1. 

Pavy-Kvunapawa-8uto, Bestimmung d. 
Zuckers nach 399. 

Pefiirka, Bestimmung des Jodwasser- 
stoffes nach 144fi- 



Penicillium glaucum, Vorkommen im 

Harn 1591. 
Pentamethylendiamin s. Cadaverin 683. 

688. 

Pentosen, Vorkommen 284. 325. 353. 
1Ö82 p, r, 8, t. — Eigenschaften 8«7. 
464. — r-Arabinose 357. — l-.\rabi- 
nose 358. — d-Arabinoae 3ö9. — 
l-Xylose 359. — Rhamnoso 361. — 
Ribbse 1082 p, r, s, t. — Phlor- 
glucinreaktion 364. — Orcinreaktion 
367. — Phenylhydrazinprolje 371. 

— Probe von Cammidge 372. — 
Quantitative Bestimmung im Harn 
373. — Fällung mit Benzovlchlorid 
325. 330. — als Spalt^^tück v. Xu- 
cloinsäure 1082 p, r, s, t. 

Pentosurie 353. — alimentäre 356. 
Penzoldt, Nachweis des Acetons nach 
249. 251. 

Pepsin, Vorkommen im Harn 1522. 1523. 

— Nachweis u. Bestimmung der 
peptischen Wirksamkeit 1525. — 
Fibrinflockenverfahren 152fi. — Ca- 
seinverfahren lä2iL= Ricinverfahren 
1528- — Edestinverfahren 1522- 

Peptide 646. mL 

Peptisches Ferment, Vorkommen im 

Harn L522. 
Pepton 1084. 1091. 1097. 1113. 1115. 

im 1117. 1119. 1132. 121ML — 

Nachweis von echtem 121fi. — Ben- 

zoyl Verbindungen 325. 
Permanganat z. Entfärben des Harns 

1349. 

Peska, Bestimmung des Zuckers nach 
404. 

Pestbacillen, Vorkommen im Harn 1 594. 
1597. 

Pettenkofer, Bestimmung des Kohlen- 
stoffes im Ham nach 509. 

Pettenkofersche Reaktion auf Gallen- 
säuren 1225. 

Petri, Diazoreaktion nach lOO.'i- 

Petry, Bestimmung des Neutralschwe- 
fels nach 105. 

Pfaundler, Bestimmung der Amino- 
säuren nach 641. — des gesamten 
Stickstoffs nach 492. 

Pfeiffer, Bestimmung der Salpetersäure 
nach 153. 

— Bloch u. Riecke, Bestimmung der 

Hippursäure 83Ö. 
Pferdeham 19. 70. 71. 103. 198. 500. 

518. 577. 652. 746. Ilii. IM. 2113. ISfi. 

lillL SaiL 842. MiL S4iL 866. 1118. 
1171. 120.-,. 1212. — Indikanreicii- 
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tum — Ciehalt an Urorosein 887. 

— Diazoreaktion — Humin- 
substanzcn aus IMSL 

Pflanzenfresser. Harn der 31. 115. 116. 

198. 237. 500. 602. Ißö. 222- SIL 

83iL ms. 
Pflüger, Bestimmung des Harnstoffs 

nach 566. 574. 
— -Allihn, Bestimmung des Zuckers 

nach 409. 

Phenacetin, Verhalten im Organismus 
1480. 

Phenacetursäure, Vorkommen 838. — 
Eigenschaften 83ä. — Darstellung u. 
Nachweis 840. 

Phenetidinreaktion 1481. 

Phenetolglykuronsäure 1515. 1517. 

PhenocoU, Verhalten im Organismus 
1480. 

Phenol, Vorkommen im Harn 764. 765. 

— Eigenschaften 767. — Einfluss 
auf die Farbe des Harns 2. — Ph378io- 
logisches Verhalten 222- — Nachweis 
773. — Bestimmung 784. — Ge- 
meinsame Bestimmmig des Phenols 
u. Parakresols 784. — Methode von 
Messinger u. V^ortmann in der Aus- 
fühnmg von Koliler u. Penny 784. 

— Modifikation von Neuberg Ififi. — 
Modifikation von Mooser 786. — 
Ausschüttelungsverfahren von Ellin- 
ger-Hensel 788. — Getrennte Be- 
stimmung de.s Phenols u. Parakresols 
nach »Siegfried u. Zimmermann ISS. 

— kolorimetrische bzw. spektro- 
photometrische Bestimmung d. Phe- 
nols 703. — als Eiweis«reugeiis LLUL 
1121. 

Phenol'jlyku ronsauren. Vorkommen 764. 
77r>. I .M >■'». Ifil 1, — Eipen-scliaften 
776. — Darstellung u. Nachweis 776. 

Phenolphtalein als Indikator 26. Ver- 
halten gegen Phosphate 125. s. auch 
Purgen. 

Phenolphtaleinprolx; auf Blut 1232- 

Phenolsciuvefelfiäure 7M. 774. 

Phenylalanin 585. — als Muttersub- 
stanz der Hippursäure 81H. — Be- 
ziehung zur /^-Oxybuttersäure 238. 

Phenylhydrazinver bind ungen der Kohle- 
hydrate 332 (vgl. Kohlehydrate). 

Phloroglucin- Salzsäure, Farbenreaktion 
auf Glykuronsäure l.")0'2. 

Phosphate vgl. Phosphorsäure. 

Phosphntgehalt des Harns 23. 126. 

Phosphatsteine im Harn 115. Ifiü2. 

Phosphaturie IMSL 



Phosphor, organischer 117. 193. — 
Sauerstoffverbindungen des — ihre, 
Aufnahme durch den Organismus 
116. 

Phosphorfleischsäure 12(18- 

Phosphormolybdänsäure als Eiweiss- 
fällungsmittel 1118. — als Eiweiss- 
reagens 1087. 

Phosphomuclease 1082 h. 

Phosphorproteide des Harns 1179. — 
Eigenschaften 1 180. — Nucleo- 
albumine 1 180. — Nucleoproteide 
1181. — Nucleohiston 1181. — 
Histon 8. dort 1183. — Benee- Jones- 
scher Ei Weisskörper s. dort 1 184. — 
der krj'stallinische Eiweisskörper d. 
Harns UM. 

Phosphorsäure. Vorkommen 1. 23. 69. 
115. 126. 208. — Organischer Phos- 
phor 117. 193. — Eigenschaften 118. 

— die zweifach sauren Phosphate 
118. — die einfach sauren Phos- 
phate 120. — die normalen Phos- 
phate 122. — die basischen Phos- 
phate 123. — Verhalten der Phos- 

Shate gegen Indikatoren 123. — 
[ach weis der Phospiiate 133. — Ab- 
scheidung der Pliosphorsäure 133. 

— Bestimmung der Ge-samtphos- 
phorsäure 134. — der ionalen Phos- 
phorsäure 136. — alkalimetrisch 136. 

— durch Silberfällung 137. — durch 
Titration mit Uransalzen 138. — 
des zweifach und des einfach sauren 
Phosphats nebeneinander 141. — 
der Acidität 143. — als Spaltstücko 
der Nucleinsäuren lOSli c, e. k. 12()4. 

Phospliorsaure »Salze als Bestandteile 
d. Setlimente liLÜL — Eigenschaften 
Iää2- 

Phosphorsaurer Kalk. Vorkommen in 

Konkrementen 1600. 
Phosphoreaures Magnesium, Vorkommen 

in Konkrementen 1<*<N>- 
Phosphor^'e^giftung. Einfluss auf die 
Purinausscheidung 014. 10(t5. 
; Phosphorwolframsäure. Darstellung der 
! Lösung 875. — als Eiweissreagens 
1087. 1 167. — • als Eiweissfällungs- 
mittel IIIS- 112fi- — volumetrische 
Bestimmung des Eiweisst's 1 146. — 
Nachweis von Albumosen 1210. — 
j zur Fällung von Harnsäure lil2ü- 
I Phylloporphj'rin y.V2'2 i :{'>4. 

Phymatorlmsin l■2s^\. I .{ 1 A, 
\ y-Picolin s. 4-Methylpyridin 705. 
I Figmentcylindcr im Harn IM&a 
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Pigmente, Vorkommen im allgemeinen 1. 

— Vorkommen in Sedimenten 8. 
Sedimente 1568. 

Pikrinsäure. Vorkommen im Harn 146fl. 

— zur Fällung von Harnsäure 1024. 

— ab Eiweissrcagena 1087. Lilfi. 
im. UM, LLZL 

Pikrolonsäure als Eiweissreagens 1087. 
Pilocarpin. Einfluss auf die Purinaus- 

Scheidung Um. 
Pinoff, Nachweis der Fruktose nach 440. 
Piperazin, Vorkommen u. Nachweis im 

Harn 1464. 1475. — als hamsäure- 

lösendes Mittel IJLCiä^ 
Piuri, .Auspftnrrsnintorial zur Darstellung 

d. (ilykuron«iiurc 1 4t)8. I ■"» 1 'i- 
Plasmolyse 17. 

Platinsalze zur Fällung von Eiweiss 
1087- 

Plusz, Darstellung des Indigrota 884. 

— Methoden zum Nachweis des 
normalen Eiweisscs im Harn 10Q8. 

— Uromelanin 1307. 
Pneumaturie 30. 

Pneumonie, Kochsalzretention bei 73. 

Pohl, Ik'stimmung de.s AUmmins und 
t^lobuUns Mr>l 

Polarimeter 33 (vgl. Halbschatten- 
apparat u, Saccharimetcr). — nach 
Ijaurent 34. 38. — nach Lippich 34. 
38. — nach Comu 35. — Bestimmung 
des Eiweissi's mit dem 1 148. U^^L 

Polarimeterrohre 44. 

Polarisation 32. — Hilfsapparate zur 
42. — Nachweis des Harnzuckers 
durch 352. 

Polarisationnapparat nach Landot 41. 

Pollacci. Moflifikation des Spiegierschen 
Reagenses 1110- 1121- 

Polvpeptidartiger Körper von Abder- 
halden u. Pn^gl (vgl. a Peptide). 

Polysaccharide vgl. Disaccharide 284. 

Porcher, Nachweis der Glucose nach 344. 

Posner, Methoden zum Nachweis des 
normalen Eiweisses im Harn 10Q8. 

Pouchet, Base unbekannt<"r Konstitu- 
tion nacli 708- 

Präzipitine im Harn 1123. 

Pre.sch. Bestuumung des Thiosulfats 
nacli 113. 

Preyers Hämatin 131fl. 

Pfil)ram u. (Jregor. Bestimmxmg von 
Kalium u. Natrimn nach IW). 

Pringslicim. Bestimmung von Alkohol 
im Harn LlälL 

Propantriol 192. 

PropioiiJjüure, Vorkomujen 197. — 



Eigenschaften. Nachweis und Be- 
stimmung 200. — Erzeugxmg durch 
Bakterien 30. 
Prolin 586. 

Protalbumose 1084. UM. 

Protamin als Fällungsmittel für Albu- 
mosen 1199. 

Protaminähnliche Verbindung v. Enge- 
land 718. 

Proteide 491. 1083. 1007. 

Proteine, Vorkommen im allgemeinen I. 
1100. — Einfluss auf die Oberflä- 
ciienspannung 18. 

Proteinsäuren des Hanis, Vorkommen 
u. liedeutung 1234. — l^i Krank- 
heiten ÜJIiiL — Antoxyproteinj*äure 
1252. 1254:. — Eigenschaften 

1237. — - Darstellung u. Nachweiß 

1238. — Oxyprotein.säure 1239. — 
Eigenschaften 1 239- — Nachweis u. 
Darstellung 12ML — nach Bond- 
zynski u. Gottlieb 1 240. — nach 
Bondzynski, Dombrowski u. Panek 
12 40 . — Alloxyproteinsäurt; — 

— Eigenschaften L242. — Nachweis 
u. Darstellung 1243. — ürofenrin- 
säure v. Thiele 1243. — Eigenschaf- 
ten 1244 _ Darstellung 12f4iL — 
Die stickstoffenthaltende Säure von 
Häri 1 246. — der pol\^x*ptidartige 
Körjwr von Abderhalden u. Pregl 
1247. — Verfahren zur quantitati- 
ven Bestimmung der Oxyprotein- 
säurefraktion. — nach Salonion o. 
Saxl 1248. — nach ( Jinaljerg 12äü. — 
nach (Jawinski 1250. — Blei ver- 
fahren nach Kojo 125Q- — Zink- 
verfahren nach Kojo 12ül. — direk- 
tes Verfahren nach Kojo 1201. — Al- 
koholverfahren nach Salkowski 1201. 

— Beziehimg zum neutralen Schwe- 
fel 103. — Beziehung zum Urochrom 
1.304- 

Proteoljrtisches Zellferment, Vorkom- 
men im Harn 15t>!> , 1 .'>:^8. 

Proteus vulgaris, Vorkommen im Harn 
1594- 

Protokatechusäure 1284- — als Mutter- 
substanz der Huminköqjcr 1312. 

Pseudoglobulin 1084. 

Ptomaine im Harn 122. 1173. — Dar- 
stellung u. Nachweis 743. — nach 
Luff u. (Iriffitlis 743. — nach Brieger 
744. — nach v. Udrattszky^ u. Bau- 
mann 744. — nach Gartleur 74.1- — 
nach Guillemard u. Vranceano 745. 

— Verhalten gegen Phosphorwolf- 
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rantflSm« 491. — FhvBiologiBoheB 

Vc-rhalten 723. 
Putzen, Verhalten im Ozgaoismus 1476. 
Pmui 906. 

Pttrinbasen, Gehalt der Nährstoffe an 
016—919. — in Nuoleinsäuren 1264. 
Purine 1. 491. 609. — im Kot 9i0. 

Purinkörpor. fermcntativor Abbaa 926f. 
Purinnucieaäe 1082 Ii. 
FniixiBtoffe, KmiBtitiitkm 904. — I. AU- 

mmeine Übersicht 906. — Physiolog. 
Verhalten 906. — d. endogene Purin- 
anssdieidung 909. — d. exogene 
Porinausst-hfiduim 916. — (K Vt>r- 
teilung der Purinstoffo im Uaru und 
ihr Sohioksal im Organismus 925. 
1082 c. e. — Allgemeine Ei^'enachaf- 
ten 931. — die Syntlieae der Purine 
932. — die Farbenreaktionen 938. — 
Weideische Probe 938. — Xanthin- 
probe mit Salpetersäure 938. — Be- 
stimmung des Gesamtpurinstick- l 
Stoffes 940. — FäHung als Siüx'r- 
oxydulverbindung nacli Camerer- 
AiinsUMu 941. — FSllung als Kupfer* 
oxv<l Iiiverbindung nach Krüger U. 
Scliinid. 946. — II. Die Purinbasen 
948. — die eiuxA'lnen Purinbasen 948. 

— Adenin s. dort 948. — Oiianin s. 
dort 954. — Epiguanin .s. dort 959. 

— Hypozanthin s. dort 961. — Epi- 
sarkin s. dort — Xanthin s. 
dort 965. — 7-1 -Methylxanthiii s. 
dort 970. — S-S-Methylzanthin s. 
dort 971. — Heteroxanthin s. dort 
972. — ParaxaHthin s. dort 975. — • 
Quantitative Bestimmung der Purin- 
basen 976. — direkte Verfahren 979. 
— durch Fällen als Silbersabs 979. — 
nach Salkowski 979. — nach Ludwig 
981. — nach Kennaway 982. — nach 
Niemilowicz 982. — durch Fällen als 
Kupfcroxydsalz nach Krüger und 
Schmid 983. — durch Fällen mit 
Phosphurwulframs&nre 984. — durch 
Titrit-ren mit Silbursalz 984. — In- 
direkte Verfahren 985. — nach 
Haycraft u. Hernnaxm 986. — naoh 

Dcniges 986. — n;ir!i rinicror 987. 

— DarsteUung, Trennung u. Identi* 
firiemng der Purinbasen 988. — 
Trenminu; ilf-r I?.i8en in Verbindung 
mit salpelersaurem Silber 989. — 
Xanthinfraktion 990. — Hypoxan- 
thinfraktion 994. — Trennung d. 
Basen in den salzsauren Mutter- 
laugen der Hanuanie 997. — Dar- 



Stellung von Theobromin u. Kaffein 
1000. 1495. — III. Die Harnsäure 
8. dort. 1000. — IV. Dm Allantoin 
8. dort 1066. 

Purinstoffwechsel 503. 539. 

Purpursauree Ammonium 1029. 

Putresdn, Voricommeii 640. ÄB8. 186. 
— Eigenschaften 685. — Alkaloid- 
reakdonen 686. — Benzoylverbin- 
dnng 686. — Kienylcyaiiatyerbiii- 
diing m. — FhyBwkgiBohM Yvt- 
halten 688. 

Pyknometer 4. 8. — naoh Sprengel 9. — 
nach Ostw;',l(l 10. 

Pyramiden, Verhalten im Organismus 
1482. 

Pyridylniethylammoniunihydroxyd, 
Vorkommen 702. — Eigenschaften 
70«. 787. — Physiolog&oheB Ver- 
halten 704. — Darstellung 704. 

Pyrimidinbasen 722. 1082 c, e. — als 
Bestandteile d. Nuoleinsäuren 1264. 

Fyrogallol als MuttersnlwtanBd. Huiniii- 
körper 1312. 

F^phoephorafture, VoriuMumen i. Harn 
1441. 

Pyrrol, Entstehung aus Hamatopor- 
phyrin 1323. — Übei^ang in Uro- 
bilin 1377. — Ehrlichaohe Aklehyd- 
reaktion mit 1408. 



Quadriurate, 8edimeut aus 1032. 1544. 

Quecksilber als zufftlliger Bestandteil d. 
Harns. Vorkommen 1414. — Eigen- 
schafteu 1415. — Nachweis 1416. — 
Bestimmung 1419. — nach Winter- 
nitz 1419. — nach JoUes 1420. — 
nach Tiudw ig u. Zillner 1420. — nach 
S( huiiiiu li( 1 u. Jung 1420. — naoh 
Jäueke 1422. — nach Raaschou und 
Kintz 1423. — nach Siebert 1424. — 
nach Farup 1425. 

Quecksilberohiorid als Etweiaazeagens 
1087. 1118. 1121. 

Quecksilbersalze zur FUlung Ton. Ei- 
weiss 1087. 1118. 



Raaschou u. Hintz» Bestimmui^ von 
Quecksilber im Harn 14S3. 

Radiumemanation. Einfluss auf dlB 

Purinaussoheidung 914. 1005. 
Reaktion des Harns 20. 
Rochtsmilchsäuro 222. 226. 
Recurrensspirillen, Vorkommen imUam 
. 1694. 1697. 
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Reduktionsvermögen des Zuckers 285. 

— des Uams Sei abnormem Zucker- 

f ehalt 293. — Moore-Hellersche 
•rohe 293. — Kupferproben 297. — 

— Trommersche Probe 297. — Ver- 
lauf der Probe im Harn 303. — 
kupferlösende Stoffe im Harn 3<)4. 

— reduzierende Stoffe ausser Zucker 
302. — Vorbehandlung des Harns 
mit Merkurini trat 307. — Entfärben 
mit Tierkohle 308. — Worni-Müller- 
sclie Probe 309. — Wisrautproben 
311. — Böttgersche Probe 311. — 
Nylandersche Probe 313. — Reduk- 
tion infolge Anwesenlieit anderer 
Stoffe als Zucker 315. — weitere 
Reduktionsproben 316. — mit alka- 
lischer Quccksilberoxydlösting 316. 

— mit Silber- und (jioldoxydlösung 
316. — mit alkalischer Orthonitro- 
phenylpropiolsäure 318. — Hoppe- 
Seylers Indigprobe 319. 

Reduktionswirkung des normalen Uams 

28. 287. 302. 
Reduktonovain 711. 719. 
Reduzierende Substanzen, Entstehung 

aus Xucleinsäuron L2fifi< 
Reduzierender Zucker, Bestimmung 

1613. 

Refraktometer, Bestimmung des Ei- 

weisses 1125^ — zur Bestimmung der 

Brechung des Harns 3. 
Reichardt, Nachweis des Glykogens 

nach 473. — Nachweis des Arsens 

l4.-^6 

Reiohl, Eiweissre^ktion von 1095. 

Rem-Picci, Bestimmung der Hippur- 
säure 82fi. 

Reptilienham 746. — (vgl. Schlangen- 
harn). 

Resorcin, Einwirkung auf den Harn 

1312, 
Reststickstoff 495. 

Reynolds, Nachweis des Acetons nach 
247. 251. 

Rhabarber, Verhalten im Organismus 
1475. 

Rhabditis genitalis, Vorkommen im Harn 
Rhamnose 361. 

Rhamnoscphenylhydrazon 335. 
Rhamnoseplienylosazon 335. 
Rheum, Einf luss auf die Farbe des Harns 
1225. 

Rhodankaliutn als Eiweissreagens lÜSS. 

LLCL mL 
Rhodanwasserstoff, Vorkommen 101. 



491. 496. 24Ö. — Eigenschaften 74«. 

— Nachweis u. Isolierung 751. — 
nach Münk 752. — nach Gscheidlen 
752. — nach Bruylants 152, — Be- 
stimmung 753. — als SUber\T»rbin- 
dung läli — kolorimetrisoh 753. — 
jodometrisch 754. 

Rhodan verbind imgen, Verhalten gegen 
Phosphorwolframsäure 491. 

Rhodizonsäure 475. 

Ribose 1082 p, r, s, t. 

Ricin verfahren zur Bestimmung der 
peptischen Wirksamkeit des Harns 
1528. 

Riegler, Chloridbestimmung nach 86. 

— Bestimmung der Salpetersäure 
nach 150. — Bestimmung des Zuckers 
nach 418. — Nachweis der Acctessig- 
säure nach 272. — Bestimmung des 
Acetons nach 261. 

Rinderham TM. 1172. 12Q5, — Indikau- 
reichtum 882. — Gehalt an Uro- 
rosein 887. — Diazoreaktion 1253- — 
Harnasche 71. 

Ripper, Bestimmung des Eisens nach 
183. 

Riva u. Zoja, Nachweis dee Hämato- 
porphyrins IMSL 

Roaf, Darstellung der Hippursäure 824. 

Roberts- Stolnikof f. Verfahren zur Be- 
stimmung des Eiweisses 1137. 

Rohmann, Bestimmung der Salpeter- 
säure nach 152. 

Rohrzucker vgl. Saccharose 462. 

Rona u. Ottenberg, Formoltitration des 
Ammoniaks nach 489. 

Ronchöse, Formoltitration des Ammo- 
niaks nach 535. 

Rosen bachsche Probe 1307. 

Rosenberger, Nachweis des Inosit« nach 
476. — Nachweis der Laiosc nach 
450. 

Rosenthaler, Nachweis des Acetons nach 
I 250. 251. 

j Rosin, Nachweis der Fruktose nach 439. 
I 441. — Darstellung des Indigrots 
! 885- 

Rosolsäure, Verhalten gegen Phosphate 
125. 

RotzbaciUus, Vorkommen im Harn 
um. USL 4| 

Rubazonsäure, Vorkommen im Harn 
1 Li82. — Vorkommen in Sedimenten 
! liiZL 

' Rubner, Nachweis des Zuckers nach 296. 
i — Nachweis der Lactoso nach 457. 
459. 
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Rübenharzsaiireglvkuronsäure WÜ&^ 
Rupp u. Rössler, Bestimmving d. Ammo- 
niaks im Harn nach 536. 
Rusconi, Verfahren zum Nachweis d. 
normalen Eiweisses li)Sd. 



Saccharimeter nach Comu 38. — nach 
Mitecherlich 39 (vgl. Polarimeter u. 
Halbschattenapparat). 

Saccharimetergrade nach Soleil-Ventzke 
47. 

Sacoharomycesarten 345. 
Saccharose 438. 462. 
Saccharosurie 462. 
Saccharumsäure 294. 
Sachsse, Bestimmong des Zuckers nach 
415. 

Saillet, Nachweis d. Hämatoporphyrins 
i:ui ■ — Darstellung des Urobilins 
1 1 ■ — spektrophotometrische Be- 
stimmung des Urobilins 1400. 

Salaskin u. Zaleski, Bestimmimg des 
Harnstoffes naich 567. 572. 

Salicylglykuronsäure 1467. lüUfi. 

Salicylsäure, Vorkommen, Eigenschaf- 
ten u. Nachweis im Harn 1467. — 
Eiufluss auf die Purinausscheidung 
SM. IDOL 

Salicylsulfosäure als Eiweissfällungs- 
mittel loss. liüL 1121. 

SaUcylursäure, Vorkommen im Harn 
1467. 1469. 

Salipyrin, Vorhalten im Organismus 

im. 

Salkowski, Bestimmimg d. Oxyprotein- 
säuren 12iLL — Bestimmung der 
Purinbasen 979. — stickstoffhaltiges 
Kolilehydrat 1 2:^6. — Nachweis von 
Gallenfarbstoffcn 1360. — Nachweis 
von Albumosen 121 1. — Nachweis d. 
Arsens 1430. — Nachweis kleinster 
Eiweissmengen 1122. — Chloridbe- 
stimmung nach 78. — Bestimmung 
der gepaarton Schwefelsäure nach 
97. — Bestimmimg des Neutral- 
schwefels nach 107. — Bestimmung 
der Oxalsäure nach 215. 216. — Be- 
stimmung des Thiosulfats nach 112. 

— Nachweis von Pentosen nach 366. 
371. — Nachweis des Harndextrins 
nach 471. — Darstellung des Harn- 
stoffs aus Harn nach 557. — Be- 
stimmung des Harnstoffs nach 566. 

— Bestimmung des Kreatinins nach 
676. 



Salkowski u. Münk, Bestimmung des 
Kaliums u. Natriums nach 160. 

Salol, Verhalten im Organismus 1467. 

Salomon u. Saxl, Bestimmung der Oxy- 
proteinsäuren 124S. 

Salpetersäure im Harn 69. 147. — Nach- 
weis 148. — Bestimmung 152. 

Salpetersäiufgärung 28. 

Salpetrige Säure im Harn 69. 147. — 
Nachweis 149. 150. — Bestimmung 
153. — Entstehung durch Gärung 
148. 

Salze, feuerbeständige, im Harn 70. 
Salzgehalt der Nahrung 10. 
Salzsäure, Vorkommen im allgemeinen 

1. 69 (vgl. Chlorwasserstoff u. 

Chloride). 

Sandelöl, Verhalten im Organi8musl478. 

Sandlund, Bestimmung d. Jodwasser- 
stoffs 1447. 

Sanger u. Black, Nachweis des Arsens 
14.38. 

Santalol. Verhalten im Organismus 1478. 
Santonin, Einfluss auf die Farbe des 

Harns 2. 1225. 1283. — Verhalten 

im Organismus 1476. 
; Santyl 1478. 
Sarcina urinae l£fl2. 
Sarkin 9Q& ML 
Sarkosin 657. 

Säugetiere, Harnsäure im Harn der 1002. 
Säuregemischvcraschung des Hama 67. 
158. 170. 

Säuren, Vorkommen im Harn 72. — 
aromatische im Harn 815- — hetero- 
cyklische 862. — als zufällige Be- 
standteile im Harn 1441. 
Sauerstoff, Vorkommen im Harn 1. 189. 
Schaf, Diazoreaktion beim 1253. 
, Scherer-Huppert, Bestimmung des Ge- 

samteiweisses 1127. 
j Schiff, Farbenreaktionen auf Zucker 
I nach 324. — Furfurolrcaktion 1072. 
1075. — Nachweis des Harnstoffs 
nach 544. 559. 
Schimmelpilze, Vorkommen im Harn 
1591. 

Schlangenham 32. 502. 

Schleimfäden in den Sedimenten 15S5^ 

Schleimgärung 29. 30. 1592. 

Schleimhäute, Sekrete der — im allge- 
meinen 1. 

Schleimige Substanz d. Pferdehams 
1174. 

Schleimkörperchen 19. 
Schleimsäure 446. 447. 449. 461. 
Schleimsedimente 1583. 
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Schlesingencho Probe auf Urobilin 1^22. 
Sohliep, Bestimmung der Aoetessigsaure 
nach 273. 

Sohlösing, Bestimmung der Salpeter- 
säure nach 152. 

Schiösing, Bestimmung des Ammoniaks 
im Harn nach 526. 

Schmid, Bestimmung der Aminosäuren 
nach 641. 

Schmiedeberg, Bestimmung des Ammo- 
niaks im Harn nach 534. 

Schmied-Kossel, Bestimmung des Harn- 
stoffs nach 566. 

Schmitz, Bestimmung der ^ff-Oxybutter- 
säure nach 282. — Bestimmung des 
Acetons nach 259. — Bestimmung d. 
Chinins im Harn I4äiL 

SchöUierg, Farbstoff beobachtet von901. 

Schöndorff. Bestimmung des Harnstoffs 
nach 574. 

V. Schröder, Nachweis des Harnstoffs 

nocli 560. 
Schrötters Gaseprouvette 348. 
Schultess, Nachweis von Albumosen 

1214. 

Schulz, F. N., Bestimmimg des Neutral-» 
Schwefels nach 105. 

Schulze, M., Furfurolreaktion 1002 

Schulze-Tiemann, Bestimmung der Sal- 
petersäure nach 152. 

Schumacher u. Jung, Bestimmung von 
QueckHilbcr im Harn 

Schümm, Darstellung d. Homogentisin- 
säure H<>0. — Extrakt ionamethode z. 
Nachweis von Hämoglobin im Harn 

Schwarze Körper im Harn 1308. 

Schwefel, leicht abspaltbarer im Harn 
102. — der neutrale 101. — Nach- 
weis 105. — Bestimmung 106. — 
lk>Btimmung d. gesamten neutralen 
Schwefels. 106. — durch Sodasalpe- 
tersehmelze 106. — durch Oxydation 
mit Salpetersäure 107. — durch Oxy- 
dation mit Natriumsuperoxyd 109. 
— durch Oxydation mit Cuprinitrat 
110. — Bestimmung dos leiolit oxv- 
dierbaren Schwefels 110. — nicht 
oxydierter im Harn 101. — organi- 
scher im Harn 101. 

Schwefelhaltige aliphatische Verbin- 
dungen im Harn 746. 

Schwefelsäure. Vorkommen im Harn 69. 
87. — f]igerLschaften 91. — Nachweis 
92. — Bestimmung der Oesamt- 
Rchwefelsäuro 92. — durch Wägimg 
92. — durch Titration 95. — Be- 



Stimmung der gepaarten Schwefel- 
säure 97. — der Sulfatsohwefelsäure 
98. 

Schwefelsauroester, Vorkommen im all- 
gemeinen 1. 

Schwefelsaurer Kalk, Vorkommen in 
Sedimenten 1557. — Bildung u. 
Eigenschaften l^fiS. — Nachweis 
1559, 

Schwefelwasserstoff im Harn III. HS. 

— Nachweis 115. 
Schwefelwasserstoffgänmg 28. 69. 114. 

625. 679. 

Schwefelverbindungen, Verhalten der — 
im Organismus und ihre Ausschei- 
dung 88. 

Schwein, Hama8chede8 71.78. — Diazo- 

reaktion beim 1252. 
Schwermetallsalze zur Fällung von Ei- 

weiss 1087. 
Scyllium, Hamaache 72. 
Sebeliensohes Reagens 1176. 
Sedimente im Harn 19. 121. 122. 129. 
133. 1540. — nicht organisierte Sedi- 
mente 28. 1 540. — Methode der 
Untersuchung 1541. — Allgemeine 
Übersicht der nichtorganischen Sedi- 
mente 1ÜI2. — 1. Harnsäure und 
Urate s. dort 1 0 32. 1542. ~ 2. Phos- 
horsaure Sabte s. dort 1549. — 
. Oxalsaurer Kalk s. dort l.">54. — 
4. Schwefelsaurer Kalk s. dort l."».">7. 

— 6. Kohlensaurer Kalk 1 fi.'^ft — 
6. Hippursäure 1560. — 7. Cystin 
l.'WU). — 8. Xanthüi 1561. — 9.*Leu- 
cin u. Tyrosin lüfi2. — 10. Hetero- 
albumose 1564. — 11. Cholesterin 
156jl. — 12. Fett, Fettsäure und 
Lipoide 1566. — 13. Pigmente L5ÖS. 

— Indigblau u. Indigrot SSi 1568. 

— Bilirubin 1570. — üroerythrin 
1571. — Rutmzonsäure 1571. — 
Organisierte Se<limento 1 57.'^- — 
Untersuchungsmethodik 1573. — 

1. Elemente des Blutes 1577. — 
Erythrocyten 1577. — lieucocyten 
1579. — Fibringerinnsel 1.'*»)- — 

2. Elemente d. Epithellx'laga u. der 
Drüsen 1.''>S0 _ Epithelien 1580. — 
Geschwulstpartikel M&L — Si^crma- 
tozoen 1 5H2. — Schleims»etlimente 
ISS.-^. — Cylindroide 1584. — Urc- 
thralfäden 1 5R5- — 3. Hamcylinder 
1 5K5. — 4. Ham-Mikroorganiamen, 
Untersuchungsmethodik 15S9. — 
Nichtpathogene Mikroorganismen 
lääL — Pathogeno Mikroorganismen 
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1.19a. — Tierische Parasiten LSfiS. j 

— Hamkonkremente 8. Konkremente | 
HtOO- — Konservierung der 1574. — 

— Färbung der — Dauer* 
Präparate der 1 576. 

Sedimontum latoritlum 

Seifen, Vorkommen im Harn 206. — ' 

als £iweissreagens l OS S. I 
Selachier. Harn der 32. 71. ' 
Seliwanoff, Nachweis der Fruktose nach 

438. 441. 

Senna, Einfluss auf die Farbe des Harns 

Seo, Bestimmung der Hippursäure S3fi. 
Serinurie 1 154. 

Serum, Koaguiationspunkte 1101- 
Serumalbumin l(tS4. 1097. 1101. 
Serumglobulin, Vorkommen 1084. 1097. 

nra — Eigenschaften 1106. — j 

Nachweis IlüS. 
Shaffer, Bestimmung der /S-Oxybutter- I 

säure nach 283. | 
Siebert, Bestimmung von Quecksilber 

im Harn 14iU. j 
Siegfried u. Zimmermann, Bestimmung 

der Phenole TSS. I 
Silber, Vorkommen im Harn 1439. I 
Skatoi HM. — Umwandlungsprodukte 

814. 

Skatolcarlx)nsäuro 
Skatoiglykuronsäure 814. 
Skatolrot SLL 88iL ML SÖL 
Skatolschwffelsäure 814. 
Skato-xylglykuronsäure ÜLLL 
Skatoxylschwefelsäure 1278. 12!^ 
Smegmaljacillen. Nachweis im Harn 
lim 

Sörensen-Henriques, Formoltitration d. 

Aminosäuren nacli 64.3. 
Soorpilz. Vorkommen im Harn 30. L592, 
Soxhlet, Bestimmung des Zuckers nach 

396. 

Sozojodolsäuro als Eiwcissfällungsmittel 
1117. 

Spaltpilze. Vorkommen im Harn Iü92> 

— als Gärungserreger 458. 
Spargel, Einwirkung auf den Harn 3. 

756. 

Spektrophotometer nach Vierordt 49. 

— nach liüfner 52. — nach Glan 52. 
S|iektrophotometrie 48. — ^ Hilfsapparate 

55. — Anwendung auf den Harn 61. 
Siiektropolarimeter von FleiHchl 39. i 
S|)ektrum d. Harns 12&L — Orientie- 
rimg im 56. — Eichimg nach Wellen- 
längen 57. 
Spermatozoen in den Sedimenten IüH2* i 



Spiegier, Reagens auf Eiweiss lööö^ 
ÜQQ. 1118. llgl 

Spiro, Bestimmung des Kohlenstoffs im 
Harn nach 513. 514. — Nachweis des 
Glykokolls nach 592. 

Sprengel. Pyknometer nach 9. 

Sprosspilzc, Vorkommen im Harn 30. 
1591. 

Sbadelmann. Bestimmung des Bili- 

rubim LiiÜL 
Stadthagen u. Brieger, Darstellung des 

Cadaverins 693. 
Stalagmometrische Methode 18. 
Staphylococoen im Harn ir)!)4. läOfi. — 

Zersetzung der Hippursäure durch 

SM. 819. 

Starkenstein, Nachweis des Inosits nach 
477. 

Stearinsäure, V^orkommen in Harn- 
steinen KKH. 

Steenbock, Bestimmung der Benzoe- 
säure, Hippursäure u. Phenacetur- 
säure 840. 

Steensma, Reaktion auf Eiweiss 1094. 

— -Schippers, Naclnveis von Gallen- 
farbstoffen 13(>4. 

Steincystin 620. 

Stereoisomerie der Zuckerarten 284. 
Stcrilisierung des Harns 30. 
Sterkobilin 1372. 

Stomberg. Bestimmung des Acetons 
nach 249. 

Steyrer. Bestimmung des Ammoniaks 
im Harn nach 530. — des Kohlen- 
stoffs im Harn nach 514. 

Stickstoff, der gesamte 189. 479. — Be- 
stimmung nach Kjeldahl 480 (vgL 
Kjeldahl). — azotometrische Be- 
stimmung 488. — Bestimmung durch 
Formoltitration 489. — Verteilung 
des Stickstoffs im Harn im alige- 
meinen 490. — unter lx5Sonderen 
Umständen 496. — Dysoxydabler 
Harnstickstoff 491. — J^cthoden zur 
simimarischen Bestimmung der Ver- 
teilung des Stickstoffs im Harn 491. 

— mit Phosphorwolframsäure 491. 

— nach Pfaundler 492. — nach 
Krüger u. Sehmid 493. — mit Subli- 
mat nach Freimd u. Fellner 495. — 
kolloidaler 1252. 

Stickstoffhaltige Säure von Häri 1246. 

Stickstoffiialtiges Kohleliytlrat 12M. 

Stokvis, Nachweis d. Hämatoixirphyrins 
laaS. — Cholccyaninprolie 13iÜL — 
reduzierender Stoff aus Gallcnfarb- 
Stoffen 1 3.''i4. l^'iR. 
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Stolba, Bestimmimg des Magnesiums 
mich 172. 

Streptokokken im Harn lf)04. 150ß. — 
Zersetzimg der Hippursäuru durch 

Struve, Bestimmung d. Jodwasserstoffs 

144». — Nachweis von Hämoglobin 

im Harn I2äa^ 
Strychnin, Vorkommen im Harn 
Stützsubstanzen lüM» 
Sulfanilsäure s. Diazoreaktion 1252. 
Sulfonal, Vorkommen, Eigenschaften u. 

Nachweis im Harn 1463. 
Sulfonallmm 13fl7. 
Sulfonc, Vorkommen im Harn 101. 
Sulfonsäuren. Vorkommen im Harn 101. 

— aromatische als Eiweissfällungs- 

mittel 1ÜS8. 116«. 
SulfosaUcylsäure als Eiweissreagens 

lösa. LLiiL mL um 

Takeda, Basen unbekannter Konstitu- 
tion 721. — Nachweis des Trimethyl- 
amins 713. 

Tannin als Eiweissreagens 1087. 1167. 
1177. — Einfluss auf die Purinaua- 
scheidimg 916. 

Tanninlüsung nach Alm^n 1116. 1178. 

Tanret, Best inimung des Eiweisses L14fl. 

TanretH Reagens l ll'.>. 1121. — auf 
Alkaloide im Harn 1484. 

Tanretsches Quecksilberrcagens 1100- 
1176. 

Taurinabkömmlinge im Harn 101. 
Taurocliolsäure 624. 1 275. — als Ei- 

weis.srcagen» 1()S8. 1 170. 
Taurocliol.saures Albumin 1170. 
Taurylsäure 778. 

Terpentinöl. Einfluss auf den Geruch 

des Harns 3. 
Tetrachloroxykvnurin 876. 
Tetranu'thvlenaiamin s. Putrescin 683. 

685.. 

Tetrath ionsäurc im Katzenham III. 
Tetronnl. Vorkommen im Harn LUiL 
Tetroi^e 284. 

Thallium. Vorkommen im Harn 1440. 
Thein. Vorkommen im Harn 14'.)r). 
Theol>romin, Vorkommen im Harn 908. 

ML ML 149'). — Darstellung KHK). 
Theophyllin im 931. 
Thiele. UrofiTrinsäure lÜlL 
Thiosulfate. Vorkommen III. 625. — 

Einensclinften III. — Darstellung 

112. — Nachweis 112. 
Thoniiis. Nacliwcis tlcr Milchsäure nach 

230. 



Thorium-X, Einfluss auf die Purinaus- 

scheidung 914. lOOä. 
Thoniiählen, Farbstoff, beobachtet von 

901. 

Thormählensche Probe auf Melanin- 
ham IMiL 

Thudichum, Urochrom LÜiL — Uro- 
melanin L3ÖÖ. — Nachweis des Krea- 
tinins nach 667. 

Thurmann, Bestimmung der Salpeter- 
säure nach 153. 

Thymin 1082 k 1264. 

Thyminsäure lö^lin. 

Thymohydrochinon , Vorkommen im 
Harn lÜL 

Thymol, Vorkommen im Harn 1471 
lALiL — Einwirkimg auf den Harn 

Thymolglykuronsäure 1517. 
Thymonucleinsäure lü82k, s, t. 
Tlivresol lim 

ToUens, Farbenreaktion d. Glykuron- 
säure IüUm. I52h — Furfuroldestil- 
lation zur Bestimmung der Glyku- 
ronsäure liS18. — Phloroglucinreak- 
tion auf Pentosen nach 364. — 
Orcinreaktion auf Pentosen nach 367. 

Tor|)edo, Hamasche 72. 

Toxalbumine im Harn 728. 

Toxine im Harn 722. 

Toxische Substanzen im Harn 18. 

Toxischer Koeffizient des Harns 723. 

Traul>ensäure 446. 

Traubenzucker vgl. Dextrose. 

Trichloressigsäure, Reaktion mit Alhu- 
mosen 1 1 98. — als Eiweissreagens 
lüSa. 1114. 1121. lififi, 1176. 

Trichomonasarten. Vorkommen im Harn 
1599. 

Trimethylamin, Abspaltimg aus Harn 
712. — Nachweis nach Take<la 713. 
— Bestimmung nach de Filippi 714 

y-Trimelhyl-n-butyro-l)et«in 718. 

Trimethvlcarbinol-Cilvkuronsäure 1505. 

1- 3-7-Trinietliylxanthm SMÜL 
Trinitrophenoi, Vorkommen im Ham 

1469. 

Trional. Vorkommen im Ham 1404. 
Triose 284. .345. 

Trioxymethylanthrachinon, Verhalten 
im Organismus 1475. 

2- 6-8-Trioxypurin KKM). 
Tripelphosphat in Setlimenten 1 ">52. — 

in Konkrementen 1 600. 
Triticonucleinsäure 1082 p. 
Tronimersche Prol^e vgl. Roduktions- 

vermögen des Harns 297. 
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TryDsin u. Antitrypsin» Vorkommen im 
Hsm 1522. IStO. » Naoliwei« der 

tryptisclicn u. nntitrj^ttischeil Wirit» 

aamkeit des Harns 1531. 
Ghyptopiuui 798. — Übergang in Ky- 

nurensäure 869. — RealDHOil But 

Millens Reagens 1091. 
Tryptophanraaktioiieii 8. unter 

1092. 

Tsucliivrt. Best i III luvmg des Eiweisse« i 
1146, 

Xutjerkolbac-illon, NaohweiB im Harn 

1589. 1594. 

Tulx^rkulose, Ausscheidung TOD neiltra- 
lein Schwefel Wi 103. 

Tunniiliffe u. Rosenheini. Bestimmung 
der Harnsäure 1043. 

Typhxisbacillen im Harn 1595. 

Tyrosiu, Vorkommen 585. 598. 604. 

1095. — V'orkommen in Sedi- 
menten 1562. 1600. — Eigenschaften 
606. — Farbenreaktionen 610. — 
Physiologisches Verhalten 613. — 
Nachweis 614. — Beziehung zur 
^•Oxybuttersäure 238. 



y. (Jdranszky, Uuminkörper 1307. 1309. 
— Naohweia der Kohwhydrate nach 
320. 

— n. Baumann, Darstellung d. Oadave» 
rins 69 1 . — Bestammimg des QyvtinB 
nach 627. 

Uffefanaiuttohe Reaktion auf Nüdwline 

225. 229. 

Unterschweflige iSäure, Vorkommen im 
Harn 60. roi. III (vgl. IMomlbto). 
Uracil 1082 m. 1204. 
Uramidoantipyrin 14^. 
Unmicloglykiuonaanre 1498. 
Uraminosäure 602. 

Uranyl zur Fällui^ von Eiweiss 1087. 
üranylaoetat B i weiB e reagens 1088. 
UratfvIiTHlcr im Ifnrn 15S8. 
Urute 1006. 1014. 1115. 1110. 1326. — 

— als Sedimente 1642. 1684. 
Urat-^ediment. Nachweis v. QaUenfarb* 

Stoff im 1366. 1374. 
Uratflteine im Ham 1002. 
Urein 539. 

Urethane 548. 549. 580. 

Urethra, Zellen der — i. Sedimenten 

1581. 

Uffthraltüden 1585. 
Urian 1306. 
Uriuiün 1306. 
Uricase 1032. 



Urioedin als hamsäurelösendea Mittel 
1036. 

üricooxydase 926. 928. 1004. 1032. 

Urobiün, Vorkommen 885. 1283. 1339. 
1340. 1346. 1363. 1364. 1370. 1374. 
1548. — Theorien der Entstehnngs- 
weiso 1377. — Eigenschaften 1379. 

— au. ^-Urobilin 1380. — Spektrum 
2. 61. 1285. 1383. 1398. — Darstel- 
lung 1387. — durch Sättigung mit 
Ammonsulfat 1387. — durch Fällen 
mit Metallsalzen 13!X). — durch 
Extraktion 1390. — durch Fällen 
mit Phosphorwolf ramsaure 1392.— 
Nrtcliweis 1392. — direkt im Harn 
1392. — durch Extraktion des Uro- 
bilins 1395. — Bestimmung, spektTO* 
photometrisch 1398. 14<»4. — nach 
Fr. MüUer 1398. — nach JSaUlet 1400. 
nach Tsuchiya 1404. — kolori- 
metri.'^cli 14iU. — gewiclitsanalytisch 
nach Hopj)e-Seyler 1402. — durch 
Vertlünnung 14<)3. — nach Chamass 
1411. — Reduktionsvermögen 302. 

— Fällung durch Magncsiumsulfat 
19. — Trennung von Gallenfarb- 
stoffen 1388. — l^nnung von Chole- 
telin 1308.— auaUrochrom 1298.1909. 

— Trennung vom Hämatoporphyrin 
1343. 1381. 1388. 1392. — Diaco- 
reaktion 1349. — Entstehung aus 
Bilirubin 1350. — Urobilin- und 
UromelaninahuUohe Körper aus 
Amylalkohol 1284. 

ITrobilinweiss 13r>0. 
Urobilinogen, Vorkommen 1883. 1317. 

1370. 1373. HU, — Bildnnff aus 
Gallenfarbstoffen 1373. — Eigen- 
schaften 1405. — Nachweis 1407. — 
die EhrHohsche Reaktion mit Alde- 
hyd 14(^)7. — die eigelbe Diazx)- 
reaktion des Harns 1410. — Dar- 
stettung 1410. — Bestimmung 1411. 

— nacii Cliamass 1411. 
Urooaninsäure, Vorkommen 1081. — 

Eigenediaften 1082. — Darstellung 

u. Naehwoi.s 1082 h. 
Urochloralsäuie im Harn 1461. 1462. 

1498. 1505. 1617. 
Urochrom. Vorkommen 1243. 1283. 1286. 

1371. 1548. — Menge 1287. — Spek- 
trum 2. 1285. —Ursprung 1288.1304. 
1. l'roehrom v. Dombrowski, Eipen- 
Kchatten 1289. 1304. — Darstellung 
1292. — Bestimmung' 1293. — 2.Uro. 
ehrom v. HolducL'. Kipeii.schaften 
1294. — Darstellung nach Hohiweg- 



1405. 
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Salomon I2fiS. — 3. Urochrora von 
Garrod, Herkunft u. Eigenschaften 
L2ö2x — Darstclhing nach Garrod- 
1299. — nach Kramm 13(K). — nach 
Bocchi 1300. — 4. ürochrom nach 
Thudichum 1301. — 5. Chronioxv- 
proteinsäure von Bocchi u. GheÜfi 
LiLllL — 6. Ürochrom von Weisz, Vor- 
kommen u. Bedeutunjr 1303. — kolo- 
rimetrische Bestimmung d. Uro- 
chromogcns u. Urochroms nach 
Weisz 13()r). — 7. Hamfarbstoff nach 
Schunk nofi. — 8. Derivate des 
Urochroms u. Verwandtes l.^fi. — 

— a) Uromelanin v. Plosz 1307. — 
b) Uromelanin v. Dombrowski 1307. 

— c) Bromuropyrryl, Eigenschaften 

— Darstellung 130tt. — d) Hu- 
minsubstanz v. Udranszky 13()i). — 

— e) Stoffe, die bei der Rosenbach- 
Bchen Probe entstehen 13JiL — f ) die 
präformierte Humii»ubstanz nach 
V. Udranszky 1310. — g) die Carbol- 
hamo 121L — Reduktionsvermögen 
302. — Beziehung zur Lösimgs- 
fähigkeit d. Harns für Harnsäure 
1Q2!L — Beziehung zur Bildung von 
Uratsediment 1/>44. 

Urochromogen 1303. 1304. 

üroerj'thrin, Vorkommen 892. 1282L 
U2!L 1334. 1340. 1.374. 138.-). \:m. 
1548. — Vorkommen in Sedimenten 
1.571. — Eigenschaften 8113. — Spek- 
trum 2. UM. 12H.'S. 1 3S3. — Dar- 
stellung 82L — nach Garrod 82L — 
nach Zoja u. Riva 898. — Nachweiß 

Urofcrrinsäure 12A3^ 
Urofusooliämatin 1202» 1iU4- 
Uix)gon im 788. 

Urohämatin 1 1>«7. — v. Harley 899- 

Urohypertensin 742. 

ürohypotensin 228. 233. 

Uroleucin.süure 851. 

Uromelanin 1 '2m. 1302. 13Öfi. 1308. 1.'U«. 

Urometer 4. — nach liohnstein 5. 

Uronitrotoluolsäure 1505. 1515, 

Uropittin 1302. 

Uroprotisäure 1234. 

Urt)pyrrol IMOS. 

Uroretin i:ii>ti. 

Urorosein, Vorkommen 881. 88p gSB. 
SÜL 12H3. T301 1.371. 1382. 1385. — 
Eigenschaften 8S8. — Darstellung 
883- — Nachweis 8flQ- 

Urorubin 882. 

Urorubrohämatin 1283. 



] Urospektrin 1310. 
Urostealithen im Harn 207. Ifi04- 
Urotoxie 724. 
Urotoxine 722. 

Urotoxischer Koeffizient 223. 
I Urotropin, Vorkommen im Harn 1165. 
— als hamsäui-elösendea Mittel 10.3.^- 

Uroxansäure 1I12Ö. lOfiQ- 

Urrhodin 882. 
i Urrhodinsäurc 851. 



Vagina, Zellen in Sedimenten 15S1. 

Valeriansäure im Harn 108. 

Vanillin als Eiweißsreagens 1(){)4. 

Vanillinglykuronsäure 1515. 

Vanillin- Schwefelsäure, Reaktion auf 
Gallensäuren 1279. 

Vegetabihsche Nahrung, Einfluss auf 
die Äthcrschwefelsäure 90. 

Veraschung des Harns 66. — auf feuch- 
tem Wege 67. 158. 170. 

Verbreimungswänne des Hamrück- 
standes 28. 

Verdauungsalbumoeen 1104. 

Verdauungspepton 1200. 

Vcmin 1Ü828. 

Veronal, Vorkommen im Harn 1466. 
Verteilungsgesetz zur Bestimmung der 

Konzentration der Wasserstoffionen 

24. 

Vielliers u. Fayolle, Bestimmung von 

Jodwasserstoff 14449. 
Violettschwarz als Eiweissfällungsmittel 

1089. 

Viskosität des Harns 17. 
Vitellin 1197. 
Vitiatin 2Ö2. 

Vogelliam 32. ö02. 246. 842. — Harn- 
säure im 1001- — Bestimmung der 
Harnsäure 1065. 

Voisinet, Tryptophanreaktion 1093. 

Voit, Nachweis der Lactose nach 4ö7. 
459. 

Völker, Bestimmung d. Hippxirsäure 
822. 

Volliard, Chloridbestimmung nach 76. 
Vorbehandlung de« Harns mit Merkuri- 

nitrat nach Patein u. Dufan 307. 

394. 419. 460. 
Voumasos, Nachweis der Milclisäure 

nach 229. 236. — des Acetons nach 

250. 



Wachscylinder im Harn 1586. 
Wage, hydrostatische 6. 
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Wallace u. Lamont, Beetinunung von 

Jodwaßserstoff lA^L. 
Wärme, spezifische Wärme des Harns 17. 
Wassergenalt, Bestimmung des — des 

Harns 65. 
Wasserstoffionen, Konzentration der — 

im Harn 21. 23. 24. 
Wasserstoffsuperoxyd im Harn 69. 164. 
Weideische Prohe auf Xanthin 038. 
Weigertftche Fibrinfärbung ir)8(i. 
Weisz, Urochrom nach l^LÜ 
Westphalsche Wage 6. 
Weyl, Bestimmung der Salpetersäure 

nach 152. — Nachweis des Kreatinins 

nach 666. 

WTieeler, Phloroglucinreaktion auf Pen- 
tosen nach 364. 

Wiechowski, Bestimmung d. Hippur- 
säuro 83i — Entfernung d. Ammo- 
niaks aus dem Harn nach 537. 

Wintemitz, Be«timmung v. Quecksilber 
im Harn 1419. 

Wismut, Vorkommen im Harn 1441. 

Wismutproben vgl. Reduktionsvermö- 
gen des Harns. 

Wismutsubnitrat als Eiweissreagens 
lORft. 

Wölilk, Nachweis der Lactos© nach 469. 
Wohlgemuth, Bestimmimg der Pentose 

nach 373. — Nachweis des Arginins 

nach 640. — Isolierung des Alanins 

nach 597. 604. 
Wolframsäure als Eiweissfällungsmittel 

1112, 

Wolkow u. Baumann, Darstcllimg der 

Homogentisinsäure SSS, 
Wolter, Bestimmimg des Eisens nach 

183. 

Worm-Müller, Nachweis des Zuckers 
nach 309. 

Wurster, Bestimmung des Ammoniaks 
im Harn 628. 



Xanthin, Vorkommen 9Q8. ÖlS. D2(L öfiS. 
1264, — Bildung u. Eigenschaften 
flßfi. 10«2 h, m. — Darstellung und 
Nachweis Öfifl. üSfi f. — Vorkommen 



in Sedimenten 1661. — Vorkommen 
in Konkrementen 1600. 1601? — 
Trennung von der Harnsäure 993. 

Xanthinbasen 496. — Fällung durch 
Phosphorwolframsäure 876. 

Xanthinfraktion, Verarbeitung der fifi(L 

Xanthinoxydase Ö2fi. 

Xanthinproben 93H. 

Xantliinsteine im Harn Ißß^ 

Xanthoproteinreaktion 1000. 1177. 1260. 
1277. 

Xanthosin lD&2f, h, s. 
Xanthosinhydrolase 1082 h. 
Xylidinreaktion mit Glykuronsäure 

1504. — Schiffsche 363. 
Xylose-l 369. 438. 
Xylosephenylliydrazon 336. 
Xylosephenylosazon 335. 



Zerfall, fettiger von Geweben als Ur- 
sache der Lipuric 206. 

2>er8etzungen des Harns 28. 

Zickgraf, Bestimmung des Eisens nach 
182. 

2Aege, Hamasche der 71. — Diazo- 
reaktion im Harn der L253. 

Zinksalzp zur Fällung von Eiweiss 1087. 

Zinksulfat, Aussalzen der Eiweissstoffe 
durch lQ8fi^ 

Zoja u. Riva, Darstellung des Uro- 
erythrins 898. 

Zucker, Einfluss auf die Oberflächen- 
spannung 18. — Farbenreaktionen 
des 320. — Nachweis durch Polari- 
sation 362. 418. — Oxydationspro- 
dukte des 302. 

Zuckerarten des Harns vgl. Kohle- 
hydrate. 

— Reduktion durch vgl. Reduktions- 
vermögen. 

Zuelzer, Chlorid bestinunung nach 84. 

Zufällige Bestandteile des Harns, an- 
organische Körper 1414. — organi- 
sche Körper 1 466. 

Zweifel, Nachweis der Milchsäure nach 
230. 

Zymaso 468. 
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Tafel I. 



1. a. des SmuerstoflT-Hämoglobins, 

b. des saueratoSTreien H&moglob'ui«. 

Vgl. 8. 1219. 

2. Des Mcthämoglobins 

a. in neutraler, 

b. in alkalischer Lösung. 

Vgl. 8. 1233. 

3. a. Des Hämatins in saurer alkoholischer Lösung, 

b. in ammoniakaliscber Lösung, 

c. des reduzierten Hftiuatins. 

Vgl. 8. 1317. 

4. a. Des Urobilins in saurer I^ösung. 

b. des Zioksaltes in amnioniakaUscher Lösung. 
Vgl. S. 1383. 
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Tafel IL 

Spectren 

5. des Hämatoporpbyrins 

b. alkalbehfls vieriwiidiget, 

0. neotralo:«, 

d. metnllischps Speetnim. 
Vgl. 8. 1327. 

6. Des BUi^ranim 

a. in saurer. 

b. in alkalischer Lösung. 

Vgl. 8. 1352. 

7. Oes üroerythrins. 

Vgl. S. Ö94. 

Der Mnssitab am Ende der Tafel dient snr Übertragong der Skmlcnteile, 
naeh welehea die SpditrtM gsaeiehnet worden sind, und des AlMtande der Frau o- 
hof ersehen Linien in Wellenliagen nnd nmgelMhrc. 
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Tafel III^. 



Fig. 1. Harnsäurein Fasa-und Wetzateinformen. Amorphes Urat.oxalaaurer 
Kalk in Briefkuvertform, Hefezellen (nicht zu verwechseln mit roten Blut- 
körperchen). (Okul. 4. Obj. 6b. Reichert.) 

Fig. 2. Harnaäuredruaen und amorphes Uratsediment. 

Fig. 3. Oxalsaurer Kalk grünlichgelb gefärbt aus ikterischem Harn. 
Oktaeder, Prismen mit p3nramidalen Endflächen, aiisserdem sphuroide Formen 
und zwar Scheiben mit grubenförmiger Vertiefung, Hantel- Biskuit- und Sand- 
uhrformen mit radiärer Streifimg. Diese Formen kommen gewöhnlich ungefärbt, 
nur in äusserst seltenen Fällen, wie im vorliegenden Fall, ikterisch gefärbt vor. 
(Okul. 4. Obj. 8. Reichert.) 

Fig. 4. Tripelphospbatkrystalle in Sargdeckel- imd Famkrautwedel- 
formen, ausserdem gelb gefärbtes Ammoni umurat in Form eines Stechapfels, eines 
Morgensterns, einer Wurzel imd in Büscheln. In der Älitte ein Zoogloealiaufen 
von Mikrococcus ureae in Gestalt eines Cylinders. (Okul. 4. Obj. 6b. Reichert.) 

Fig. 5. Phosphorsaurer Kalk, krystallinisch in Fächerform und als 
amorphe Kömchen. KohlensaurerKalkin Form kleiner Kugeln imd Dumbbells. 
(Okul. 4. Obj. 6b. Reichert.) 

Fig. 6. Kleine Concremente von Calciumphosphat mit conoentr. 
Sohichtung. 

*) Einzelne der selteneren Präparat« stammen aus der Sammlung des Hem 
ProL J. Mauthner (Wien). 
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Tafel IV. 



Fig. 1. Cystin in hex^onalen Tafeln. Tyrosin in feinsten Nadeln, ein- 
fache oder Doppelbüschei. Leucin, braungelbe Kugeln mit radiärer Streifung 
oder bewimpert und Knollen ohne Struktur. (Okul. 4. Obj. 6b. Reichert.) 

Fig. 2. Cholesterin in rhombischen Tafeln mit meist rechtwinkligen 
Ecken und treppenartigen Einschnitten. (Okul. 4. Obj. 6b. Reichert.) 

Fig. 3. a) Uippursäure, Nadeln imd Tafeln, dem rhombischen System 
angehörend, b) Schwefelsaurer Kalk, Nadeln imd schmale Tafeln mit schrag- 
abschneidenden Enden in büsohel- und garbcnförmiger Anordnung, o) Basisch- 
phosphorsaure Magnesia nach v. Jaksch. (Okul. 4. Obj. 6b. Reichert.) 

Fig. 4. Indigblau, schwarzblaue gewundene Nadeln in Stemfiguren und 
derbe spiessige Gebilde.. Daneben Ammonurat. (Okul. 4. Obj. 6b. Reichert.) 

Fig. 5. Bilirubin (Uämatoidin), ockergelbe Nadeln in Stemform. zum 
Teil aus einer Zelle auskrystallisierend ; kurze rhomboide, leuchtend rotgefärbte 
Tafeln und amorphes körniges Pigment. (Okul. 4. Obj. 6b. Reichert.) 

Fig. 6. Rubazonsäure, zierliche, rot gefärbte Nadeln. (Okul. 4. Obj. 6b. 
Reichert.) 



Tafel V. 



Digitized by Google 



Tafel V. 



Fig. 1. Hyaline Cylinder mit Zellauflagenmgen ; polygonale Platten- 
epithelzellen (Nephritis). (Okul. 4. Obj. 6b. Reichert.) 

Fig. 2. Leukocyten, zum Teil verfettet oder in Haufen von Fettkügel- 
ohen aufgelöst; „geschwänzte Epithelien"; Verband runder Epithelzellen 
in der Grösse von weissen Blutkörperchen (Cystitis und Pj'elitis). (Okul. 4. Obj. 6 b. 
Reichert.) 

Fig. 3. Ein hyaliner Cylinder mit Zellauflagerung; ein schmaler hyaliner 
Cylinder mit Übergang in ein bandförmiges Gebilde (Cylindroid); granulierter 
Cylinder mit Übergang in ein hyalines Endstück; granulierter Gelinder mit 
Auflagerungen von Fetttröpfchen und Fettsäuren; Zell-Cylinder mit Zell- 
Detritus, zum Teil granuliert; Epithelien, kubische, polygonale, cylinderfömiige. 
(Okul. 4. Obj. 6b. Reichert.) 

Fig. 4. Ery throcyten-Cylinder; Cylinder mit Blutpigmentschollen; 
hyaline Cylinder mit aufgelagerten Epithelzellen; Epithelcylinder; rote 
Blutkörperchen ; Zellen mit eingelagertem Blutpigment. (Okul. 4. Obj. 6 b. Reichert.) 

Fig. 5. Zwei Wachscylinder; zweiUratcylinder; einlkteruscylinder; 
Epithelzellen im ikterischen Harn. (Okul. Obj. 4 6b. Reichert.) 

Fig. 6. Cylindroide ( Schleimcylinder), längsgestreift, zum Teil granu- 
liert; Epithelzellen. (Okul. 4. Obj. 6b. Reichert.) 
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Fig. 1. Sperma tozoen und Leucooyten in einem Sohleimfaden ein- 
gebettet. (OknL 4. Obj. 8. BddMrt.) 

Fig. 2. Sohimmel- und Hefepilse »tu DiftbetediMn. (OknL 4. ObJ. 8. 

Heiohert). 

Fic. 3. Cystitis mit Reinkultur von Bacterium coli, gefärbt mit l^öfflers 
Methylenblau. (Okiil. 4. Obj. homog. Ül-lnimer^ion V a« Apert. 1 . 30. Reichert.) 

Fig. 4. Gonokokken im Hamaedimeat intra- und extraccllulär gefärbt 
mit Löfflers HethylenblAii. (OkaL 4» Obj. homog. Olimmenlon Vi» Apeit. 1 . 90. 
Rdehert.) 

Fig. 6. Tuberkelbacillen im Ifarasediment, Stäbchen einzeln, in Häuf- 
chen imd fragmentiert, gefärbt mit Carbolfuchsin und Alkohol-Methylenblau; 
Säure- und Alkoholdifferenzierung. (OkuL 4. Obj. homog. Ölimmersion Vi» 
Apert 1.30. Beiohert.) 

Fig. 6. pjmtltis. Reinkoltnr vcn Friedlftnders Kapselbaoillus. Ge- 
färbt mit AnflinwaaBer-Methylviolett uid in Essigsäure differensiMrl. (OknL 4b 
Obj. homeg. Olimmeraioii. Vi» Apert. 1 . SO. Reiohert.) 
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Verlag von J. F. Bergmann in Wiesbaden. 



Handbuch der aUgemeineu Pathologie 
und der pathologischen Anatomie des 

Kindesalters. 

Unter Mitwirkung zahlreicher Fachgenossen 
heraa8g«geben voo 

H. Brttning, und E. Schwalbe, 




Erster Band. I. Abteilung:. Mit 74 Figuren im Text. Mk. 13.60. 

Kapitel L U. Ürünlnic, Geachicbtliches. 

, IL E. Schwalbe, Normal« Altersunterschiede nnd Waehstam im 
Kindesalter. Allgemeines über Ursachen der Krankheiten im Kin- 
daaaltor. Aoalvae der Altersdisposition. Mit 6 Figuren im Text. 

, *1II. J. O. HSnekeoerr, Die I^bologie d«B GewebM im Kindesalter. 

, IV. K. Peipcr, Die Parasiten im Kindesalter. Mit 88 Flsruren im Text. 

n Y. H. Beitske, Die Infektionskrankheiten im Kindesattor. Mit 
2 Ffifnrai im Text 

, VI. Bruno Wolff, AllgameiM' HlMbildangalehre imd fbtala Erkran- 
kungen. 

. m H. Merkel, Dia GflMshwlllstadeaKiBdataltiia.]fit24Figoi«iitmTezt. 
Zweiter Band. L AbteUuig. Hit 249 Ftgaren im Text. Mk. S8.~. 

Kapital I. O. Büttner, Die durch die Qeburt entstandenen Krankheiten, 
a II. A. Peters, [)io Pathologie nnd pathologische Anatemie des Aogaa 

im Kindesaltt-r. 
„ III. M. Woltern, Hauterkrankungen im Kindesalter. 
» lY. E. Wieland, Spezielle Patholugie des ßewegungsapparates (Stttts* 

apparates) im Kindesalter. Mit t>2 Abbildungen im Text 
. y. E. Tiuunaa, Drosen mit innerer Sekretion. Mit 6 Abbildungen 

im Text. 

, YI. Guido Fischer, Die Zihn«. Mit 55 Abbildungen im Text. 

, VII. H. Ribbert, Respirationsorgane. Mit 80 AbbUdungen im Tbxt. 

, VIII. M. Hohlfeld, Die Thymus. 

, IX. W. H. Schultxe, M&nnlicheQpsehlechtsorgane. Mit 41 Abbildungen 

im Text. 

a X. A. Bennecko, Weibliche Ueniteiien. 

, XI. B. fiorrmann, Harnapparat. Mit 27 Abbildungen im Text. 
« Xn. K. Sternberg, Danuyatem und Peritoneum. 



Dm ToUstftndlge Werk erseheint in swei Bftndeii. 

IHe beiden ScMuMabteiluiigen ertfc/witien im Laufe des 

Jähret 1918, 
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Handbuch 

der 

Radluiu-Biologie u. -Therapie 

wntdiliMtlieh An mitna 

Radioaktiven Elemente. 

Ein Handbuch für Ärzte nnd Biologen 

unter Mitwirkung von 

Prof. Dr. E. F. Bashforcl London, Prof. Dr. Jean Becquerel Paris. Prof. Dr. Faul 
Becqoerel- Paris. Prof. Dr. A. Bickol-Berlin, Geb. RatPkof. Dr. Brieger-Berlin, 
Dr. ('aan-Uei<i.lbeig, Wiikl. Geb. Rat Prof. Dr. CKerny TIeidelhett:. Dr. F. 
Dautwitz-Joacbimstal. Prof. Dr. Deßrrals-I'aris, Dozent Dr. Falta-Wien, Ober- 
arzt Dr Fürstenberg-Berlin, Geh. Rat Prof. i)r (Jroeff-Berlin, Prof. Dr. O. 
Hahn-Berlin. Geh. Rat Prof. Dr. O. IIert\vi;r Hetlin, Prof. Dr ('. Kaiserling- 
Berlin, Geh. Rat Prof. Dr. Fr. Kraus Berlin, Prof. Dr. A. Laborde-Paris, Prof. 
Dr. P. Lazaro»-Berlin, Prof. Dr. H. Maehe-Wien, Dr. Ii. Matont-Paris, Prof. 
Dr. St. Älever-Wicn. Prot. Dr. Xeiiberg-Berlin, Hofrat Prof. Dr. v. Xoorden- 
Wien, Geh. Rat Prof. Dr. Pfeiffer Bieslau, Oberarzt Dr. Piene h Berlin, Dozent 
Dr. Pransnitz Breslaa, Prof. Dr. E. Schiff Wien, Prof. Dr. E. Sommer-Zürich, 
Frof.Dr. J.Straaborger-Bveslaa, Dr. SsiUrd-Paria, Prof. Dr. Wickhaai-Pani 

hwansgegebM von 

Prof. Or. Paol Lasarns (Berlin). 

Mit 153 Abbildnngan nnd 2 Tafeln. 

— Frais Mli. 22.65, gebunden Mk. 24.—. 

Aas Beaprecb unge a: 

Es ist ein hervorragendes Werk, welches durch Zusammenarbeit mit 
bekannten Forschern von Lazarus herausgegeben worden ist; das Uandbach 
ist s. Z. das ansfUirliebata nnd grOndlidiats Bnch Ober die Radiambiologia and 
•TbeiESpie. Zeitschr, f. Möntgenkunde. 

So war es bei der Fdllf des schon jetzt vorliegenden Stoffes doch sicher- 
lich am Platze, das ge.^Hroie voibandene Mat«'rial m einem Handbuch der 
Radinm-B iologie und der Radium-Therapie zu vereinigen. Wir 
glauben, dass der Herausgelior <lieses ersten, die ganze Materie und ihre(irens* 
gebiete weit umfassenden liauiibuches s^ich ein dauerndes Verdienst eiworbaa 
bat. Die einzelneu Kapitel des Werkes sind von solchen Autoren bearbeiteti 
worden, welche sich speziell und eingehend mit der betreffenden Frage be- 
schäftigt haben. Die Namen btirgen für die VorzUglicbkeit des Gebotenen. 

Zentralblau fSr HontgatainJUem, 

Daa Werk ist, wie das bier bebaodelfe Wiaaenadiaflsgebiet selbst, in 

wahrstem Sinne des Wortes international und ist anth. der Hauptforderung 
eines Handbuches entsprechend, nahezu vollständig. Dank der objektiven Dar- 
stellung zeigt das W erk auch, wieviel ünlclarbeit nocb Mif dem Oebiete ven 
BsdinnbBioiogie und -Therapie berrsebt iVager Meü», WoekeiudiHft. 
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Physikalisch-chemische Untersuchungen 

ab«r 

PHAGOZYTEN. 

Uire Bedentnn^ von allgemein biologischem und 
pathologischem Gesichtspunkt 

Von 

Dr. ehem. et med H. J. Haniburgei', 

PnfMior dar Physiologie an der KoichauniTeraiUt Groningen. 

Mit 4 AbbildungSB im Text 
Preia Mk. 9.—, ffebmita Uk. 10.S0. 



I. Methodik. 
II. Wasseransatz. 

III. WaMserentziehnng. 

IV. In welcher Weise wirken anisotonische Ldsongen hemmend «nf 
die Phagozjtose, in neg^ativ inotroper oder chronotroper? 

V. Ist eine reine NaCl-Lösans ein Gift für die Phagozyten? 
VI. EinfluM TOR Anioneo, ^euell yob HalegeniooeB auf die Pbago* 
sytose. 

Vif. Aaderweitige Anionen. 
VIII. Verschiedenartiice Kationen. 
IX. Weiteres Uher das Calcium. 
X. Einflnss anderweitiger Substanzen auf die Phagozytose. 
XI. Einflns!4 von Jodoform auf die Phagozytose. 
XIL Kinünas anderer lipoidlöslicher Substanzen auf die Phagozytoae. 

XIII. Inwieweit offenbaren sich die snb XI und XII an Phagozyten 
beobachteten Erscheinungen auch bei anderen Zellea« 

XIV. Experimente Uber die Rolle des Teilangsgeset/.eH. 

XV. Die gUnstige Wirknns von Calcinm bei SMshädignng vott Zelle« 
durch Chloroform. 
XVJ. Käckblicli. 
Saehregister. 

Die dentaehe Literah m r erflihrt mithin in di«8«m Werlte eine willkommene 

Bereioherunt; und eine bedeutsame insofern, als für die Lehre von der Phago- 
qrtose hier ein gar umfangreiches Material aus experimentellen Ergebnissen 
aafgefnhrt wird. Es sei aoeh hier gleich Torweggenommen. daas die Art, wie 
dieses Material dar;-'e>toHt wurde, alle Anerkennung verdient. Die Anordnung 
Iftsst nichts an Übersichtlicbiceit zu wanacben übrig; die Yersncbe sind mit 
grOaster Knappheit bosehrieben, die Brgebniase am Bode jeder Vwraehareihe 
susammengefa-Bt Für alte mit zellbiologischen Fragen, mit allgemeinphysio- 
li^cheu und -pathologischen, pharmakoloisiscben Studien beschäftigten Forscher 
wird dieaea Bimh uiabt amr ni einw onentbehriidlieB Qo^, aoadem za «ineoi 
Biit VaigBOgsii gelaeenaii Werlm werden. 

ZetUroikL U Biochemie md Biophjfrik. 
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Lehrbuch 



der 



Mikrochemie. 



Von 

Friedrich Em ich, 

o. Profeasor der Chemi* an der tedin. Hoebichaie Ona. 

Mit SO Textdbhildungm. 
Preis geb. Mk. 6.66, geb. Mk. 7.85. 

Aus Besprechungen: 

Die Herausgabe des Em ich sehen Lehrluirhea ist sehr willkommen zu 
heiflsen. Gerade weil die Mikrochemie noch im Anfang ihrer Entwicklung 
begriffen ist und zunächst noch viele Mitarbeiter ea pidl lo ziehen hat, ist 
ein Lehrbach wi«» das Emichsche nicht warm genue zu empfehlen. Ohne 
auf Einzelheiten einzugehen, sei hier mitgeteilt, das» Em ich sein Lehrbuch 
■ebr breit und allgemein gehalten hatf und nicht nur seine eigenen, sondern 
alle Arbeiten, die die heutige Literatur aufweist, berücksichtigt hat In dieser 
Hinsicht unterscheidet es eich sehr vorteilhaft von der Behrensseben An» 
leitung. Die knappe, gedrfingte Form des E mich sehen Lehrbuches ist be- 
sonders da Torzüglich brauchbar, wo den mikrochemischen Praktikanten An* 
leilang bei der Arbeit eegeben wird, und wird durch seine Falle von Literatur^ 
angaben jedem von Nntsen sein, der sieh mit der Mikrochemie näher be- 

eobftftigen will. Schoorl i. d. Chemiker- Zextung . 

Das vorliegende interessante Werk enth&lt eine zusammenfassende Dar- 
stellung jener interessanten Untersuch iinc;en, die sich anf die ErkeuBOng and 

Beatinunnng minimaler StotTmengen beziehen. . . . 

.... üeben der Wichtigkeit dieser Methode lür jeden, also auch fOr 
den KeUoidebemiker, bat der letzters noeh em ganz besonderes Interesse ftkr 

die methodische Mikrochomic. Dies beruht aaf der Tatsache, dass eine ganze 
Anzahl nicht nur der empßndiichsten analytischen Reaktionen Überhaupt, 
eondem iDsbesonder« auch eine Ansahl miloodieiiueolier Methoden anf Kol* 
lolderscbeinungen beruhen. . . . 

.... Das mit zahlreichen Abbildungen und einer Falle von lehrreichen 
und praktischen Anmerkungen, 1^ in weisen usw. versehene Buch sei wirmstens 
empfohlen, um so mehr, als der Verfaner sweifsUos an den allerbesten 
Kennern des tiebietee gehört. 

Zeit$ehrift für Ckemü und Induttrie der Kolloide, 
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Spezielle Diagnostik 
und Therapie 

in kurzer Darstellung mit Berücksichtigung aller 

Zweige der praktischen Medizin. 

Bearbeitet von nhl reichen WaAgmomm 

und 

h«niiugcg«ben von 

Stabeanl Dr. Walter Guttmau 

IB MflllMtapBahr. 



Mc geb, ML 10,65, 



Et ist gewiss ein Wagnis, dtt geaante Oebiet der praktischen Hedisiii» 
diesen tcewAltigen Stoff, auf dem engAn Raam des vorliegenden Kompendiums 
von G57 Seiten zur Darstellung zu bringen. Wenn man auch von vornherein 
keine Vollständigkeit in dem Sinne erwarten darf, da^- ülle möglichen Einzel- 
heiten und Abweichungen vom Typus berflcksichtigt sind, so müssen doch 
ganz besonders Bedingungen obwalten, dass der Wurf gelungen 
ist. In der Tat hal)en die Verfasser der einzelnen Abschnitte es verstanden, 
sie mit möglichster Prägnanz des Ausdrucks abzufassen. Die weaentlicbBton 
Gesichtspunkte sind kurz und klar dargelegt und dabei ist besonders Qewieht 
auf die Differentialdiagnoso gelegt In der Ttierapie sind nur solche Heil- 
rerCahren erwibot, welche auf Grand eigener Erfahrnngen and Kritik der 
Terfasser empfehlenawert eracheinen. Ana allen dieaen Qrflnden dürfte das 
vorliegende Buch znr ersten Information des Arztes in der allgemeinen Praxis, 
sowie des Stadierenden nicht nur ausreichen, sondern yorzUglicb 
geeignet aein. 

V. BoÜciuten^Berlin i. d. Deutschen Ar zU' Zeitung. 

Unter Mitarbeit einer Anzahl von Spezialfnchniännrrn bewMlti^t dieses Hnch 
auf 657 Seiten das gesamte Gel)iet der speziellen Pathologie in Form ganz kurzer 
lezlkofraphisch geordneter Noti/.en. Stichproben \n^^i-n erkennen, dau in der Tat 
der praktische Arzt »ich über jtdwede Kninkheit scIincU unterrichten kann. Ein 
Anhang bringt die üblichsten Itexeptureu, Maximaliiosen- und Nährwerttabellen 
nnd do]^ mehr. BtrÜmiiT Ktmiteke Woeheiuekrifl, 

Als Nachschlagewerk, zur raschen Orientierung verwendet, wird es dieaeo 
Zweck voilüläDdig erfüllen und bietet demjeDigeo, dem eine grössere Bibliothek 
ttielit anr Veifflgoag steht, Uber die wiebtigstan medlsfaitoelien Fragen Aoftwhlnsi. 
In dlMaas Sinne knn es bestens empfohlen werden. 

IVager med. WoehentchrifL 
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Physiologische Chemie 

TOD 

Professor Dr. Olof Hammarsten, Upsala. 
SUbeate, völlig magaTbeiteie AgfUigfc 

Preis Mk. 23.—. Gebunden Mk. 25.40. 

Die iobD«lie Au(eioMid«rfolge der eiueluen Auflmgen — der 6. Auflaige folgt 
nmeh Verlauf tod kftan 3*^^ Jabren nanmebr die tlebente — iit des bwl» ^lebeni, 

wie grosser WertschRtziin^ »ich das H a m m a r h t e n sehe Lehrbuch allgemein 
erfreut. Mao kaon aber auob wohl sagen, daas keio anderes io so übmicbtr 
lieber and so klarer, leiebt Twetladlielier Form die mitnoter reebt eebwierig* 
Materie behandelt wie dieses. berliner Uin. Wochmtehiyit, 

Die 7. Auflage dee altbekannten Lehrbuches hat wesentliche Umänderungen 
erfahren. Allenthalben sind die notwendigen Ergänzungen nach dem Staude der 
neaeiten Literatur eingehend vorgeuommen. Es wurde aber auch ein nenee 
Kapitel „Physikalische Chemie in der Biologie", das Prof. 8. Q. Hedin in 
Upsala vorzüglich bearbeitete, eingefägt. Das Lehrbuch ist scboo lange allge- 
mein als erstklassiges Werk anerkannt and seine Neoauflege wird ohne ZweUU 
durchweg mit Freude begrflast werden. 

Zentratbl./, d. ge*. Phynol. d. Stoffw. 

Leitfaden der 

Vaccinationslehre. 

Von 

Dr. Karl Sttpfle. 

PMfBMsr ffer Bjilene «nd Baktorietocie an der DnlTenttlt lUnslisa. 

Mit 18 ToÜbIb. 

Preis Mk. 5.60, gebunden 3Ik. 6.bO. 

Durch vorliegendes Werk hat die Literatur über die Scbutxpockenimprung 

eine wesentliche üereicberuug erfahren Und wird der Arxt und der 

Stadiereude gefsde im ▼erliegenden Werk auf eine Fülle von theoretischen und 
praktischen Fragen stoaien, die erst in den letsten Jahren aktuell geworden sind; 
ec sei hier einerseits an die Entdeckung der Volpinoschen beweglichen Körper- 
^en, der Prowazekschen Initialkörper und der G aar n i e riechen Vaccine 
kttrpercben, andererseits an praktische Neuerungen, wie an den P au lachen Tegmin- 
verband, der eine nahezu keimfreie Gewinnung der Lymphe gew&hrleistet, erinnert. 

Vorf. hat hier seine Anfgabe, durch sein Werk die Mitarbeit der ftratliclien 

Kreise auf dem so wicl'.tipeii und aussichtsreichen Gebiet der Schiitxpocken- 
impfung von neuem anzufachen, glänsend gelöst. Dank der ausserordentliob 
klaren und flbersichtlichen Datstellung dei Stoffes, des flotten Stils und niolit 
zuletzt der faraoRen Tafeln und Abbildungen gebührt dum Huch in der LiteratOV 
der Schutzpockenimpfuug der erste Fiats. ZaäralbUut /ür Bakteriologie, 
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Die Viskosität des menschliehen Blutes. 

' Privatdozent Dr. Detenaam in Freibnrg. 

— Mit 9 Abbildungen im Text ^— — — 

iVew Mark 2.80. 

.... Der Vielseitigkeit dieser Beziehungen entaprechend war bislang die 
Literatur dieses Gebietes sehr verstreut und dem praktischen Arzt nur schwer . 
mgliiglich. Es ist daher eine vordiMistvolle Arbeit zu nennoi, daas ga* 
•tOkzt auf ein reiches Mass eigener cxporimentpller Arbeiten, es unternommen 
bat, eine zusammenfassende ,,L)arsteiiuiig nuserer aagenblicklicben Kenntnisae 
aber die Viakosität dea Blutea und ihrer Baiialiangiin m den vaiaefaladMMii 
Fwüctionen des Organismns" zw geben. 

Die Monographie ist äusserst klar geschrieben und Ubersichtlich angelegt. 
Besondere Hervorhebung aber verdient die strenge sachliche Kritik, die den 
Antor in i^leich glücklicher Weise befähigt, in noch offenen Fragen die aloli 
entgegenstehenden Ansichten der Forscher gegeneinander abzuwägen, wie aaeh 
bei scheinbar abgeschlossenen Fragan bialaog versteckt gebliebene Schwierig» 
keiten oder Mängel aufzudecken .... Miinchener med. Woehauekriß. 



Ernährung und Stoffwechsel 

In ihren Grundzügen dargestellt 

von Dr. Graham Lnsk, 

Profeaaor der Physiologie an der Comell-Univeraitftt in New-York. 
Zweite, erweiterte Auflage. 

Ins Deutsche übertragen uud herausgegeben 

von 

Dr. Leo Hess, Wien. 
ICit dn«n Venrort von Prot Dr. M. Rnbner. 
iVcit Mk, 7.—, ^etenclm Mk, . 



... Ks ist durchaus modern geschrieben, indem selbst die neuesten Kr- 
rongeBacbaften auf dem Gebiete der Physiologie und Pathologie des Stoff- 
wecnaels aufgenommen wurden. Im wesentlichen lehnt es aich an die Lehren 
Bubners und C. v. Voits an, welch letzterem auch dieses Buch gewidmet 
wurde. Wenn man bedenkt, wie oft Darstellungen, die reichlich mit Tabellen 
nnd Zahlen nntermengt sind, auf den Leser ermüdend wirken kOnnen, so 
bildet dieses Buch in dieser Beziehung eine seltene Ausnahme. Dass speziell 
ana deutschen Leaern dies angenehm auffällt, iat aieher ein Verdienet, daa 
dem Überaetser 0r. Leo Heaa zugeschrieben «artei moaa. 
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Chemie und Biochemie 

der 

Lipoide. 

Von Professor Dr. Ivar Bang in Lund. 

Preis Mk. 6.65, gebunden Alk. 7.85. 

Die Lipoide, die „fettfthnlichen" Stoffe der Zelle haben allmählich eine 
solche Bedeutung erlangt, daas eine grössere Darstellung über dieselben sehr 
natürlich ist. Der durch seine Originalarbeiten Hut diesem Gebiete sehr er- 
fahrene Autor gibt zunSchst eine eingehend« chemische Beschreibung der 
einzelnen Lipoidstotfe. Darauf folgt eine Darstellung der Bedeutung der Lipoide, 
in der Ernährung, m der Fermentlehre, in der Imiiiunittltslehre und im Uaus- 
balt der lebendiKen Zelle Der Autor versteht in eindringlicher Weise k ar zu 
machen, dass die Lipoide in den grossen Problemen der phyuiologischen und 
pathologischeu Chemie nicht minder beobHchtet werden mQasen, wie die bis- 
herigen zu ausschliesslich bevorzugten Eiweisskörper. 

Kon-eitpondcnzbUiU für Schweixer Arzte. 

Jahresbericht 

Uber die 

Fortschritte der Tierchemie 

oder der 

Physiologischen und pathologischen Chemie. 

Begründet von Richard Maly. 

Fortgesetzt von 

R. Andreasch. M. v. Nencki f. K. Spiro. 
XLL Band: Über das Jahr 1911. 

Unter Mitwirkung von Fachgenoaseu 
herausgegeben und redigiert von 
Prof. Rud. Andreasch und Prof. Dr. Karl Spiro 

in Graz in Strusburg. 
Prein 3fk. 45.—. 

Inhaltsübersicht 

L EiweisRstoffe und verwandte Körper. — II. Fette, Fettbildong and Fett- 
resorption. — III Kohlehydrate. — IV. Verschiedene Körper. — V. Blut — 
VI. Milch. — VII. Uarn und Schweiss. — VIII. Verdauung. — IX. Leber and 
Galle — X. Knochen und Knor{)el. — XI. Muskeln und Nerven. — XII. Ver- 
schiedene Organe. — XIII. Niedere Tiere. — XIV. Oxydation and RcApi- 
ration. — XV. Gesamtstoffwechsel. — XVI. Landwirtschaftliches. — XVlI. 
Patliolopiöche Chemie. — XVIII. Pflanzenphysiologie. — XIX. Enzyme, 
Ferraentürganismen. Fäulnis, De'iinfektion. — XX. Pharmakologie. — XXI. In- 
fektion, natürliche und künstliche Immanität, antigene Körper (Toxine etc.) 
und Antikörper (Heilsora etc. 
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